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PALABRAS CLAVE

Melanoma; Introduccién y objetivos: Actualmente existe un aumento mundial de la incidencia de
Biopsia del ganglio melanoma. Su pronéstico depende entre otros factores de la existencia de metastasis en
centinela; los ganglios linfaticos regionales. La realizacion de la biopsia del ganglio centinela persigue
Valor pronéstico la identificacion de metastasis ganglionares subclinicas como factor pronéstico de la

enfermedad. El presente estudio tiene por objetivo estudiar las diferencias entre los
pacientes con melanoma, positivos y negativos a la biopsia del ganglio centinela, y analizar
el impacto de esta técnica en su prondstico.

Material y métodos: Se realizo biopsia del ganglio centinela a los pacientes con
melanomas de espesor Breslow >1mm o con Breslow <1 mm y ulceracion, nivel de Clark
IV-V o regresion. Aquellos con biopsia positiva fueron sometidos a linfadenectomia.
Ademas, se recogieron las siguientes variables: sexo, edad, fototipo, localizacion y tipo
de melanoma, niveles Breslow y Clark, ulceracion, regresion, estadio inicial, TNM, cambio
de estadio y fallecimiento por melanoma.

Resultados: El 19,44% de los pacientes presentd ganglios positivos. Esta positividad se
present6 asociada con el melanoma nodular (odds ratio cruda [ORc]: 3,44; intervalo de
confianza al 95% [IC 95%]: 1,33-8,90) con respecto al melanoma de extension superficial
Breslow superior a 2,0 (nivel 2,1-4,0: ORc: 21,14; IC 95%: 2,60-172,03, nivel >4,0: ORc:
23,25; IC 95%: 2,44-221,73), nivel Clark IV (ORc: 8,73; IC 95% 1,03-74,12), ulceracion
(ORc: 4,86; IC 95%: 1,58-14,90), estadios T3 y T4 (T3: ORc: 4,20; IC 95%: 1,52-11,63; T4:
ORc: 4,67; IC 95% 1,27-17,15), cambio de estadio (ORc: 7,20; IC 95%: 2,25-22,99) y
fallecimiento por melanoma (ORc: 8,67; IC 95%: 3,62-96,15).
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Conclusiones: Estos resultados confirman la importancia prondstica de la biopsia del
ganglio centinela, que permite identificar a los pacientes con mayor tendencia a la
progresion de la enfermedad y fallecimiento por melanoma.

© 2009 Elsevier Espana, S.L. y AEDV. Todos los derechos reservados.

Introduction and objectives: The incidence of melanoma is currently increasing
worldwide. One of the factors influencing disease prognosis is the presence of regional
lymph node metastases. Sentinel lymph node biopsy attempts to identify subclinical lymph
node metastasis as a prognostic factor in the disease. The aim of this study was to analyze
differences between patients with melanoma for whom positive or negative results were
obtained in sentinel lymph node biopsy and to assess the impact of the technique on
disease prognosis.

Material and methods: Sentinel lymph node biopsy was carried out in patients with
melanoma of the following characteristics: Breslow thickness >1 mm, Breslow thickness
<1 mm with ulceration, Clark level IV-V, or regression. Lymphadenectomy was performed
in patients with positive sentinel node biopsy. Data were also collected on the following
variables: sex, age, skin phototype, site and type of melanoma, Breslow depth, Clark level,
ulceration, regression, cancer stage at diagnosis, TNM classification, change in cancer
stage during follow-up, and death due to melanoma.

Results: Positive sentinel node biopsies were recorded in 19.44% of patients. Positive
results were associated with the following variables: nodular melanoma (crude odds ratio
[ORc] compared with superficial spreading melanoma, 3.44; 95% confidence interval [Cl],
1.33-8.90); Breslow thickness >2.0, for a thickness of 2.1-4.0 (ORc, 21.12; 95% ClI,
2.60-172.03) and for a thickness >4.0 (ORc, 23.25; 95% Cl, 2.44-221.73); Clark level IV
(ORc, 8.73; 95% Cl, 1.03-74.12); ulceration (ORc, 4.86; 95% Cl, 1.58-14.90); T3 (ORc, 4.20;
95% CI, 1.52-11.63) and T4 (ORc, 4.67; 95% ClI, 1.27-17.15) in the TNM classification;
change in cancer stage during follow-up (ORc, 7.20; 95% Cl, 2.25-22.99); and death due to
melanoma (ORc, 8.67; 95% Cl, 3.62-96.15).

Conclusions: These results confirm the prognostic importance of sentinel lymph node
biopsy, which facilitates identification of patients with a greater tendency towards disease
progression and death due to melanoma.

© 2009 Elsevier Espafna, S.L. and AEDV. All rights reserved.

Estados Unidos, las cifras son mayores en hombres que en
mujeres). Ademas, las cifras siguen un gradiente Norte-Sur,

El melanoma es un tumor que presenta indices epidemiolo-
gicos diferentes a cualquier otro'. El aumento anual de las
tasas de incidencia varia entre el 3 - 7% en los diferentes
paises de poblacion de piel caucasica®. Con este incremento
se estima que cada 10 o 20 afos se duplique su incidencia.
Este aumento ha permitido la catalogacion a nivel mundial
de «epidemia de melanoma»?, constituyendo un problema
importante de salud publica en todo el mundo®.

En cuanto a la incidencia por continentes destaca en
primer lugar Oceania, con Australia y Nueva Zelanda. En
estos paises el melanoma es el cuarto cancer mas frecuente
en los hombres y el tercero en las mujeres. El segundo lugar
lo ocupa América del Norte; Europa esta en tercer lugar®.

En Europa se diagnostican aproximadamente 60.000
nuevos casos al ano (26.100 en varones y 33.300 en
mujeres), lo que representa el 1% de todos los canceres
diagnosticados en un afo. Las cifras de incidencia en Europa
son ligeramente superiores en mujeres que en varones, 7y 6
casos por 100.000 personas y afno respectivamente, tenden-
cia contraria a la del resto del mundo (en los paises con
mayores tasas de incidencia, Australia, Nueva Zelanda y

de forma que las mayores tasas de incidencia corresponden
a los paises nordicos, con 15 casos por 100.000 habitantes y
afio aproximadamente®. Por el contrario, son los paises de la
cuenca mediterranea, entre ellos Espaia, los que presentan
tasas mas bajas, entre 5-7 casos por 100.000 habitantes y
afio concretamente®, aunque también en estos paises se ha
producido un aumento importante en los Gltimos afios’.

Paralelo al incremento en la incidencia de melanoma se
ha producido en las ultimas décadas un aumento de las
lineas de investigacion en torno a este agresivo tumor. El
comportamiento bioldgico del melanoma maligno (MM) esta
determinado por la interaccion de una serie de factores que
marcaran el prondstico del paciente y, en consecuencia, su
manejo terapéutico. Mucho se ha avanzado en la genética
del tumor para intentar determinar sus bases moleculares?,
aunque en la actualidad todavia no existe ningn marcador
molecular, cromosémico, inmunohistoquimico o histopato-
logico conocido en el tumor primario que pueda predecir
como va a comportarse®.

En lo que todos los expertos se ponen de acuerdo es en
afirmar que el prondstico de un paciente diagnosticado de
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melanoma maligno dependera fundamentalmente de dos
factores: el espesor del tumor primario (medido a través del
grosor micrométrico de Breslow) y la presencia o ausencia
de metéstasis en los ganglios linfaticos regionales'®.

Para determinar el estado histologico de los ganglios
linfaticos regionales la realizacion de la biopsia del ganglio
centinela (BGC) se ha convertido en el procedimiento
diagnostico mas preciso que existe. Se trata de una técnica
diagnostica introducida recientemente que persigue la
identificacion de metastasis ganglionares subclinicas con
una morbilidad minima'". Esta técnica ha superando a otras
no invasivas convencionales, como la ecografia ganglionar o
la tomografia por emision de positrones (PET), que
requieren mayor volumen tumoral para detectar metastasis
y, por tanto, ofrecen un diagndstico mas tardio. Actualmen-
te el estado histologico del ganglio centinela (GC) se ha
convertido en el factor pronostico mas importante en
términos de supervivencia, y ha sido ampliamente utilizado
para estandarizar criterios y resultados entre los distintos
grupos de trabajo'?. Ademas, la utilidad de la BGC como
factor pronostico en la supervivencia de los pacientes con
melanoma ha sido ya avalada por algunos estudios'>"4.

El objetivo del presente estudio es determinar las
caracteristicas de los pacientes con melanoma en los que
la BCG ha detectado ganglios positivos, diferenciandolos de
aquellos en los que el resultado fue negativo, asi como
analizar el impacto de esta técnica en su prondstico.

Incluimos en el estudio descriptivo a los pacientes atendidos
en el Servicio de Dermatologia del Hospital Universitario
Dr. Peset de Valencia, diagnosticados con informe histopa-
tologico de melanoma, a los que se realizo BGC entre
1998 y 2008 (144 pacientes).

Se realizé BGC a todos aquellos pacientes a los que se les
habian extirpado melanomas con espesor tumoral (Breslow)
superior o igual a 1mm y que no presentasen adenopatias
palpables al diagndstico. Ademas, debido a que un porcen-
taje importante de pacientes (6%) con melanomas de menos
de 1Tmm de espesor han demostrado tener metastasis
subclinicas al efectuarse la BGC'®, se incluyeron de forma
individualizada pacientes con menor espesor acompanados
de algln otro criterio de riesgo como la ulceracion, un nivel
de Clark IV o V y signos histologicos de regresion, segln
indican los nuevos protocolos de actuacion en la prevencion
y tratamiento del melanoma'®®.

Para ello, en primer lugar, se detectaron los GC mediante
marcaje con is6topos radiactivos; se determinaron y
marcaron los ganglios linfaticos regionales mediante una
linfografia isotopica dinamica tras la inyeccion intradérmica
perilesional de contraste (0,5-1 mCi de sulfuro de antimonio
coloidal marcado con *°™Tc), con la dosis fragmentada en
2-4 inyecciones. Posteriormente se localizaron y biopsiaron
los GC.

Se realizo6 un estudio anatomopatoldgico para determinar
la existencia de células tumorales. Para ello los ganglios
fueron fijados con formaldehido al 5% y embebidos
posteriormente en parafina para ser analizados mediante
un estudio histopatologico rutinario con hematoxilina-
eosina, e inmunohistoquimico con S$100 y HMB45, y
realizacion de cortes seriados hasta agotar la pieza.

Los pacientes con BGC positiva para células tumorales
fueron sometidos a una segunda intervencion quirdrgica
para la realizacion de una linfadenectomia de la cadena
ganglionar afecta.

El seguimiento posterior de los pacientes se realizd de
acuerdo con los protocolos establecidos para el melanoma
en funcién del estadio TNM del tumor'”.

Paralelamente a las BGC de los pacientes se realizo un
estudio retrospectivo recogiendo de forma protocolizada
informacion a partir de la revision de sus historias clinicas.
Se recogio el sexo (hombre/mujer), edad en el momento del
diagnéstico (<25, 26-45, 4665, >65 anos), fototipo (1, II,
Il), localizacion del melanoma (cabeza, tronco, miembro
superior, miembro inferior, mucosa), tipo histologico del
melanoma (melanoma de extension superficial [MES],
nodular, lentigo maligno melanoma [LMM], melanoma
lentiginoso acral [MLA], polipoide, amelanético), nivel
Breslow (mm) (<1,0; 1,1-2,0; 2,1-4,0; >4,0), nivel de
Clark (I, 1, 1, 1V, V), ulceracion histoldgica (si, no),
regresion histoldgica (si/no), estadio inicial (IA, 1B, IIA, 1IB,
IIC, lIl), TNM (T1, T2, T3, T4), cambio de estadio (si/no) y
fallecimiento por melanoma (si/no).

Las variables cuantitativas se estudiaron en funcion de las
medidas de distribucion y dispersion (media, desviacion
estandar) y las cualitativas mediante su frecuencia absoluta
y relativa. Las variables estudiadas se compararon aplicando
una prueba de homogeneidad utilizando el estadistico
Chi-cuadrado de Pearson para variables cualitativas y la
t de Student para variables cuantitativas. En caso de existir
celdas con n<5 se aplicd una prueba exacta por métodos
condicionados (Fisher), con un nivel de significacion bilate-
ral alfa de 0,05.

Un total de 144 pacientes diagnosticados de melanoma
entre 1998 y 2008 fueron sometidos a la realizacion BGC e
incluidos en el estudio. El seguimiento medio de estos
pacientes fue de 58,45 meses.

La tabla 1 muestra las caracteristicas generales de estos
pacientes. En ella observamos que el 58,33% son varones y
que existe un predominio de pacientes mayores de 45 anos
(edad media 55,10+ 15,89 anos).

El fototipo de piel predominante fue el Il, no encon-
trandose en nuestra serie ningln paciente con fototipo IV.

La localizacion anatomica mayoritaria del melanoma fue
el tronco (54,17%), seguido del miembro inferior (29,86%) y
del superior (13,89%). Tan solo encontramos dos casos en la
cabeza y uno en la mucosa genital vulvar.

Respecto a las caracteristicas histologicas destacamos
que el melanoma nodular (45,14%%) y el MES (45,14%)
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Caracteristicas generales y clinicas de la poblacion objeto de estudio (n=144)

Sexo
Hombre
Mujer

Edad
<25 anos
26-45 anos
46-65 anos
> 65 anos

Fototipo
|
Il
1]

Localizacion del melanoma

Cabeza

Tronco

Miembro superior
Miembro inferior
Mucosa

Tipo histologico del melanoma

MES

Nodular
LMM

MLA
Polipoide
Amelanotico

Nivel de Breslow (mm)
<10
1,1-2,0
2,1-4,0
> 4,0

Nivel de Clark
|
1l
[}
\%
\"

Ulceracion histologica
No
Si
Regresion histologica™
No
Si
Estadio inicial
1A
1B
1A
1B

IIC
Ml

Clasificacion TNM
T1
T2

N

84
60

30
60
45

10
87
47

57
87

10
15

14
45
28
24

28

32
56

Porcentaje (IC 95%)

58,33 (50,15-66,18)
41,67 (33,82-49,85)

6,25 (3,09-11,16)
20,83 (14,79-28,04)
41,67 (33,82-49,85)
31,25 (24,08-39,17)

6,94 (3,58-12,03)
60,42 (52,26-68,16)
32,64 (25,36-40,61)

1,39 (0,23-4,51)
54,17 (45,98-62,18)
13,89 (8,94-20,28)
29,86 (22,81-37,71)
0,69 (0,003-3,38)

45,14 (37,15-53,32)
45,14 (37,15-53,32)
2,78 (0,89-6,56)
2,78 (0,89-6,56)
2,78 (0,89-6,56)
1,39 (0,23-4,51)

22,92 (16,60-30,31)
38,89 (31,18-47,04)

26,39 (19,68-34,04)
9,72 (5,64-15,41)

9,03 (5,11-14,58)
54,86 (46,68-62,85)
26,39 (19,68-34,04)

0,69 (0,003-3,38)

39,58 (31,84-47,74)
60,42 (52,26-68,16)

40,00 (22,41-59,79)
60,00 (40,21-77,59)

9,72 (5,64-15,41)
31,25 (24,08-39,17)
19,44 (13,59-26,52)
16,67 (11,24-23,43)

3,47 (1,28-7,53)
19,44 (13,59-26,52)

22,22 (15,99-29,56)
38,89 (31,18-47,04)

Valor de p

0,005

<0,001

<0,001

<0,001

<0,001

<0,001

<0,001

<0,001

0,157

<0,001

<0,001
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Tabla 1 (continuacion)

N

T3 41

T4 15
Cambio de estadio

No 130

Si 14
Fallecimiento por melanoma

No 135

Si 9

Porcentaje (IC 95%) Valor de p
28,47 (21,55-36,25)
10,42 (6,18-16,24)
90,28 (84,59-94,36)
9,72 (5,64-15,41) <0,001
93,75 (88,84-96,91)
<0,001

6,25 (3,09-11,16)

Valor de p: prueba de Chi cuadrado (p<0,05). LMM: lentigo maligno melanoma; MES: melanoma de extension superficial;
MLA: melanoma lentiginoso acral; TNM: tumor, adenopatia, metastasis.

*Sdlo consta en 25 de las historias clinicas revisadas.

supusieron mas del 90% de los tipos histolégicos encontra-
dos.

El espesor tumoral de Breslow predominante fue de 1,1 a
2,0mm (nivel medio, 2,16 +1,66 mm).

En la mayoria de los melanomas encontramos un nivel de
Clark de Il (54,86%) o IV (26,39%). La ulceracion estuvo
presente en el 60,42% de los melanomas estudiados.

En 119 de los 144 casos no constaba la existencia de
regresion en la historia clinica (119 de 144); en 15 de los 25
pacientes en que constaba este dato hubo regresion
histologica, lo que supone el 60%.

El estadio inicial predominante fue el IB (31,25%) y el T de
la estadificacion TNM predominante el T2 (38,89%). Durante
el periodo de seguimiento la estadificacion inicial no se
modifico en la mayoria de los pacientes (90,28%); tan solo
ocurri6é en 14 sujetos (9,72%).

Finalmente fallecieron a causa del melanoma 9 de los 144
pacientes (6,25%).

EL GC se encontrd en 142 pacientes de los 144 sometidos a
la técnica (98,61%). En los dos pacientes restantes (1,39%) el
contraste no migré y no se pudo identificar la localizacion
del GC. En la tabla 2 podemos observar las caracteristicas de
los GC encontrados en los 142 pacientes.

El 84,03% de los pacientes tenia localizado el GC en una
Unica cadena ganglionar. El 13,192% presentaba GC en dos
cadenas ganglionares distintas y solamente en el 1,39% de
los pacientes se detectd GC en tres cadenas ganglionares.

En cuanto al nimero de GC encontrados observamos que
en la mayoria de los pacientes (72,92%) se localizo un Unico
ganglio.

Se observaron micrometastasis (detectadas mediante
estudio histopatologico e inmunohistoquimico) en 28 de los
142 pacientes (19,44%), que afectaba en el 85,71% de ellos a
un solo ganglio. Estos 28 pacientes con micrometastasis de
melanoma fueron sometidos a linfadenectomia electiva en
el territorio ganglionar afecto, y en 5 de estos 28 pacientes
(17,86%) la linfadenectomia electiva detecté mas ganglios
afectos por metastasis de melanoma.

La tabla 3 muestra las caracteristicas de los pacientes con
ganglios positivos (28) y sin ganglios positivos (114).

No encontramos asociacion estadisticamente significativa
entre el sexo, la edad, el fototipo de piel ni la localizacion
del melanoma con la presencia de ganglios positivos. Sin
embargo, encontramos asociacion entre la presencia de

ganglios positivos y el tipo histologico de melanoma,
concretamente se observa una asociacion entre el
melanoma nodular y la presencia de ganglios positivos
(odds ratio cruda [ORc]: 3,44; IC 95%: 1,33-8,90, con
respecto al MES).

También encontramos asociacion entre el espesor tumoral
y la presencia de ganglios positivos; observamos una
asociacion entre un nivel de Breslow superior a 2,0 y la
presencia de ganglios positivos (nivel 2,1-4,0: ORc: 21,14;
IC 95%: 2,60-172,03; nivel >4,0: ORc: 23,25; IC 95%:
2,44-221,73).

Asimismo, en relacion con el indice de Clark observamos
una asociacion entre los niveles mas altos del melanoma
(IV concretamente) y la presencia de ganglios positivos
(ORc: 8,73; 1C 95%: 1,03-74,12). La asociacion con el nivel V
no se pudo valorar debido a que tan solo habia un paciente
con este nivel.

La ulceracion también se asocié con la positividad del
ganglio centinela, de forma que la posibilidad de tener
un ganglio centinela positivo era 4 veces superior
si el melanoma estaba ulcerado (ORc: 4,86; IC 95%:
1,58-14,90).

La regresion histologica se pudo consignar tan solo
en 25 pacientes, todos ellos sin ganglios positivos, por lo
que su asociacion con la positividad del GC no se pudo
valorar.

En cuanto al estadio inicial del melanoma no pudimos
encontrar una asociacion estadisticamente significativa con
la presencia de ganglios positivos, pero observamos que los
28 pacientes con ganglios positivos presentaban melanomas
en estadio Ill, mientras que los 114 sin ganglios positivos
presentaban melanomas en estadios | o Il.

El T de la estadificacion TNM también aparece asociado
a la presencia de ganglios positivos, concretamente los
estadios T3 y T4 se asocian con una mayor positividad
(T3: ORc: 4,20; IC 95%: 1,52-11,63; T4: ORc: 4,67; IC 95%:
1,27-17,15).

Los pacientes con GC presentaron mayor tendencia a la
progresion de la enfermedad a lo largo del tiempo de
seguimiento, y por tanto un cambio de estadio (ORc: 7,20; IC
95%: 2,25-22,99).

Por Gltimo se observa una asociacion entre el falleci-
miento por melanoma y la positividad del ganglio centinela
(ORc: 8,67; IC 95%: 3,62-9).



La técnica del ganglio centinela en pacientes con melanoma

433

Caracteristicas de los ganglios centinela (n=142)

N

Localizacion

1 territorio ganglionar 121

2 territorio ganglionar 19

3 territorio ganglionar 2
N.° de ganglios centinela encontrados

1 105

2 25

3 11

4 1
Micrometastasis

No 114

Si 28
N.° de ganglios centinela con micrometastasis

0 114

1 24

2 3

3 1
Linfadenectomia

No 114

Si 28

Negativa 23
Positiva 5

Valor de p: prueba de Chi cuadrado (p<0,05).

*Calculados sobre el total de linfadenectomias practicadas (n=28).

El presente estudio retrospectivo abarca una experiencia de
10 afos. Debemos tener en cuenta que la BGC es una
practica introducida para el cancer cutaneo melanoma en
1992'® y que por tanto la mayor parte de los estudios
retrospectivos abarcan una experiencia de menor tiempo.
Por ejemplo, Avilés-Izquierdo et al analizaron los resultados
obtenidos durante 7 anos recopilando una serie de 155
pacientes'®.

En nuestra serie recogimos 144 pacientes que cumplian
como principal premisa un diagndstico de melanoma con un
espesor tumoral de Breslow >1mm; en 33 de estos
pacientes (22,92%) los criterios fueron la ulceracion o el
nivel de Clark >V con Breslow menor de 1 mm. Aunque a lo
largo de estos afos se ha modificado algun criterio de
inclusion para la realizacion de la BGC, siguen sin estar
perfectamente definidos. Si consideramos los nuevos crite-
rios del National Comprehensive Cancer Network (NCCN)'®
para el manejo del melanoma (espesor tumoral >1mm, alto
indice mitdtico o espesor tumoral de Breslow >0,75mm con
Clark IV/V)?®2' todos nuestros pacientes seguirian teniendo
indicacion para la realizacion la BGC.

Las tasas estandarizadas para la poblacion mundial por
100.000 habitantes conceden una incidencia de melanoma
discretamente superior para mujeres que para hombres
(5,50 y 5,30, respectivamente)??. En nuestro estudio
encontramos un predominio de hombres. En cualquier caso
debemos tener presente que estamos trabajando con un

Porcentaje (IC 95%) Valor de p

84,03 (77,35-89,34)
13,19 (8,38-19,48)
1,39 (0,23-4,51)

<0,001

72,92 (65,22-79,70)
17,36 (11,82-24,20)
7,64 (4,08-12,89)
0,69 (0,03-3,78)

<0,001

79,17 (71,96-85,21)

19,44 (13,59-26,52) <0,001

79,17 (71,96-85,21)
16,67 (11,24-23,43)
2,08 (0,53-5,56)
0,69 (0,03-3,78)

<0,001

79,17 (71,96-85,21)
19,44 (13,59-26,52)
82,14 (64,76-93,15)*
17,86 (6,85-35,24)*

<0,001

<0,001

subgrupo de pacientes con diagndstico de melanoma que
estara sesgado, al excluir solo los melanomas de mayor
grado, que son los que con menor frecuencia se detectan en
mujeres?3.

La localizacion anatomica fundamental del melanoma
primario fue el tronco, lo que coincide con el notable
incremento de melanomas en el tronco observado en otros
estudios, sobre todo los realizados en paises con alta
incidencia de melanoma?3.

El tipo histolégico nodular aparece en la misma frecuen-
cia que el MES, lo cual difiere con los datos obtenidos de
otros estudios. Por ejemplo, Avilés-lzquierdo et al'® encon-
traron una frecuencia muy superior de MES (44,70%)
respecto del melanoma nodular (18,80%).

El espesor tumoral medio de Breslow en los pacientes
estudiados fue de 2,160+ 1,6593 mm, similar al detectado
por otros autores'®.

De los 144 pacientes a los que se les realizo la biopsia
selectiva del ganglio centinela, en 28 (19,44%) se detectaron
micrometastasis de melanoma, porcentaje similar a los
encontrados por Morton et al?® (16%) y por Avilés-lzquierdo
et al' (21,30%).

Al analizar las variables histologicas del melanoma
primario en relacion con la positividad del GC encontramos
un predominio del melanoma nodular y polipoide en
pacientes con ganglios positivos. Por el contrario, no se
encontroé ningln ganglio positivo en casos de LMM ni de MLA.
Este hallazgo contrasta en parte con los resultados
obtenidos por Avilés-lzquierdo et al'®, que detectaron,
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Pacientes con ganglios positivos y negativos (n=144)
Sin ganglios positivos (n=114) Con ganglios positivos (n=28) Valor de p
N Porcentaje (IC 95%) N  Porcentaje (IC 95%) ORc (IC 95%)
Sexo
Hombre 67 80,72 (71,18-88,15) 16 19,28 (11,85-28,82) 1 (ref)
Mujer 47 79,66 (67,98-88,49) 12 20,34 (11,51-32,01) 1,07 (0,46-2,47) 0,875
Edad
<25 anos 9 100,00 (71,69-100,00) 0 0,00 (0,00-28,31) -
26-45 afos 25 86,21 (70,00-95,46) 4 13,79 (4,54-30,00) 1 (Ref)
46-65 afios 47 79,66 (67,98-88,49) 12 20,34 (11,51-32,01) 1,60 (0,47-5,47) 0,237
> 65 anos 33 73,33 (59,07-84,68) 12 26,67 (15,32-40,93) 2,27 (0,65-7,89)
Fototipo
I 38 82,61 (69,64-91,58) 8 17,39 (8,42-30,36) 1 (ref)
1l 70 81,39 (72,13-88,58) 16 18,60 (11,42-27,87) 1,09 (0,43-2,77) 0,244
| 6 60,00 (29,11-85,77) 4 40,00 (14,23-70,89) 3,17 (0,72-13,87)
Localizacion del melanoma
Cabeza 2 100,00 (22,36-100,00) 0 0,00 (0,00-77,64) -
Mucosa 1 100,00 (5,00-100,00) 0 0,00 (0,00-77,64) -
Miembro superior 17 85,00 (64,39-96,04) 3 15,00 (3,96-35,61) 1 (ref) 0,691
Tronco 63 81,82 (72,02-89,26) 14 18,18 (10,74-27,98) 1,26 (0,2-4,89)
Miembro inferior 31 73,81 (59,04-85,39) 11 26,19 (14,61-40,95) 2,01 (0,49-8,21)
Tipo histoldgico del melanoma
LMM 4 100,00 (47,29-100,00) 0 0,00 (0,00-52,71) -
MLA 4 100,00 (47,29-100,00) 0 0,00 (0,00-52,71) -
Amelanotico 2 100,00 (22,36-100,00) 0 0,00 (0,00-77,64) — 0,036
MES 57 89,06 (79,56-95,09) 7 10,94 (4,91-20,44) 1 (ref)
Nodular 45 70,31 (58,30-80,52) 19 29,69 (19,48-41,69) 3,44 (1,33-8,90)
Polipoide 2 50,00 (9,43-90,57) 2 50,00 (9,43-90,57) 8,14 (0,99-67,25)
Nivel de Breslow (mm)
<1,0 31 96,87 (85,54-99,84) 1 3,12 (0,16-14,46) 1 (ref)
1,1-2,0 50 89,29 (79,04-95,54) 6 10,71 (4,46-20,95) 3,72 (0,43-32,38)
2,1-4,0 22 59,46 (43,21-74,28) 15 40,54 (25,72-56,79) 21,14 (2,60-172,03) <0,001
>4,0 8 57,14 (31,14-80,44) 6 42,86 (19,56-68,85) 23,25 (2,44-221,73)
Nivel de Clark
| 0 - 0 - -
I 12 92,31 (67,52-99,61) 1 7,69 (0,38-32,48) 1 (ref)
] 67 87,01 (78,07-93,21) 10 12,99 (6,79-21,93) 1,79 (0,21-15,31) 0,002
\Y% 22 57,89 (41,90-72,73) 16 42,10 (27,27-58,10) 8,73 (1,03-74,12)
Vv 1 100,00 (5,00-100,00) 0 0,00 (0,00-95,00) -
Ulceracion histologica
No 51 92,73 (83,38-97,65) 4 7,27 (2,35-16,62) 1 (ref)
i 63 72,41 (62,33-81,02) 24 27,59 (18,98-37,67) 4,86 (1,58-14,90) 0,003
Regresion histologica™
No 10 100,00 (74,11-100,00) 0 0,00 (0,00-25,89) - -
Si 15 100,00 (81,90-100,00) 0 0,00 (0,00-18,10) -
Estadio inicial
1A 13 100,00 (79,42-100,00) 0 0,00 (0,00-20,58) -
1B 45 100,00 (93,56-100,00) 0 0,00 (0,00-6,44) -
1A 27 100,00 (89,50-100,00) 0 0,00 (0,00-10,50) =
1B 24 100,00 (88,26-100,00) 0 0,00 (0,00-11,73) - =0,001
Ic 5 100,00 (54,93-100,00) 0 0,00 (0,00-45,07) -
] 0 0,00 (0,00-10,15) 28 100,00 (89,85-100,00) -
Clasificacion TNM
T1 31 100,00 (90,79-100,00) 0 0,00 (0,00-9,21) -
T2 49 87,50 (76,83-94,37) 7 12,50 (5,63-23,17) 1 (ref)
T3 25 62,50 (46,86-76,39) 15 37,50 (23,61-53,14) 4,20 (1,52-11,63) =<0,001
T4 9 60,00 (34,54-81,91) 6 40,00 (18,09-65,46) 4,67 (1,27-17,15)
Cambio de estadio
No 108 84,37 (77,30-89,91) 20 15,62 (10,09-22,70) 1 (ref)
si 6 42,86 (19,56-68,85) 8 57 (14-80,44) 7,20 (2,25-22,99) <0,001
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Tabla 3 (continuacion)
Sin ganglios positivos (n=114) Con ganglios positivos (n=28) Valor de p

N Porcentaje (IC 95%) N
Fallecimiento por
melanoma
No 112 84,21 (77,26-89,68) 21
Si 2 22,22 (3,91-56,21) 7

Porcentaje (IC 95%) ORc (IC 95%)

15,79 (10,32-22,74)
77,79 (43,79-96,09)

1 (ref)

8,67 (3,62-96,15) <0,001

Valor de p: prueba de Chi cuadrado (p<0,05). LMM: lentigo maligno melanoma; MES: melanoma de extension superficial; MLA:
melanoma lentiginoso acral; Ref.: nivel de referencia; TNM: tumor, adenopatia, metastasis.

*S6lo consta en 25 de las historias clinicas revisadas.

ademas de los melanomas nodulares, los acrolentiginosos
como los tipos histolégicos mas frecuentes en pacientes con
ganglios positivos. Esta diferencia podria deberse al bajo
nlmero de pacientes con melanomas lentiginosos acrales en
nuestro estudio (tan solo 4 de los 144 pacientes estudiados).

También encontramos asociacion entre un espesor tumo-
ral de Breslow elevado (>2,0) y una biopsia selectiva del GC
positiva. Tan solo un paciente con espesor tumoral <1mm
presentd ganglios positivos, coincidiendo con los resultados
obtenidos por Cuéllar et al'>. Esto confirma la poca utilidad
de la técnica en melanomas de espesor inferior a 1 mm.

Ademas, debemos tener en cuenta que la asociacion entre
BGC positiva y melanomas nodulares podria estar sesgada en
parte por el mayor espesor tumoral de Breslow que suelen
tener estos tumores en el momento del diagnéstico.

También detectamos que la proporcion de melanomas con
GC positivos aumenta en funcion del nivel histologico de
Clark para Il, Il y IV; el Unico paciente de nuestra serie con
un Clark V tuvo un resultado del GC negativo; este resultado
podria deberse a un fallo en la técnica, o cabe considerar
que la via de diseminacion de este tumor no fuera linfatica,
ya que el paciente presentaba multiples metastasis cutaneas
en transito sin adenopatias 12 meses después del diagnos-
tico.

La presencia de ulceracion en pacientes con BGC positiva
fue significativamente superior que en aquellos con BGC
negativa, de forma que un melanoma ulcerado presentaba
un riesgo 4,86 veces superior de tener una BGC positiva que
uno no ulcerado.

Ademas, los estadios T3 y T4 de la clasificacion TNM para
el melanoma (que engloba el espesor tumoral de Breslow y
la ulceracion) se asociaron también con la positividad
del GC.

Si hablamos en términos de supervivencia y estado vital
de los pacientes al final del estudio, comprobamos que
existe una asociacion entre la presencia de GC positivo y el
cambio de estadio del melanoma. Ademas, se confirma la
asociacion entre la positividad del GC y el fallecimiento por
melanoma ya detectada por otros autores'®. En nuestro
trabajo se confirma la importancia prondstica que otorga la
BGC respecto a la esperanza de no fallecer por melanoma.
Por todo lo anteriormente expuesto podemos considerar
que un resultado positivo en la BGC permite identificar,
en pacientes con espesor tumoral de Breslow >1mm, a
aquellos que van a presentar mayor tendencia a la
progresion de la enfermedad y fallecimiento por esta causa,

lo que otorga a la técnica una utilidad prondstica clara,
como otros estudios ya habian apuntado'.

Los autores declaran no tener ningln conflicto de intereses.
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