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PALABRAS CLAVE La supervivencia de pacientes con metastasis cutanea de melanoma de origen pri-
Melanoma dérmico mario desconocido, clasificados como estadio IV (M1a) por el American Joint Comittee on Cancer
primario; para melanoma, se estima en un 5-17,9% a los 5 afos, con una mediana de 6 meses. Es conocida
Melanoma la existencia de pacientes asi clasificados que presentan una supervivencia mucho mayor, lo
metastasico; que ha llevado a utilizar el término de «<melanoma dérmico primario» (MDP).

Prondstico Presentamos un caso compatible con MDP, asi como una revision de los principales articulos

publicados. El diagndstico esta sujeto a una correcta correlacion clinico-patologica y debe ser
considerado en todos los pacientes con melanoma solitario confinado en la dermis y en el tejido
celular subcutaneo, en los que no se encuentre un origen primario ni evidencia de enfermedad
tras un adecuado estudio de extension. Creemos necesario el conocimiento de esta posibilidad
para un correcto manejo e informacion prondstica de los pacientes.
© 2011 Elsevier Espana, S.L. y AEDV. Todos los derechos reservados.
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melanoma; Patients with cutaneous metastatic melanoma of unknown primary origin (stage IV
Metastatic M1a disease according to the American Joint Committee on Cancer melanoma staging system)
melanoma; have an estimated 5-year survival rate of between 5% and 17.9% and a median survival of
Prognosis 6 months. However, certain patients with stage IV M1a disease have much higher survival rates.

The existence of this subpopulation has given rise to the term primary dermal melanoma to
describe such cases.

We report a case of melanoma with characteristics consistent with primary dermal melanoma
and review the relevant literature. A diagnosis of primary dermal melanoma requires careful
clinical and pathologic correlation and should be considered in all patients with a solitary
melanoma confined to the dermis and subcutaneous tissue when there is no evidence of a
primary tumor or disease at other sites following appropriate staging studies. We believe that
familiarity with this subtype of melanoma is essential in order to provide patients with optimal
care and better prognostic information.
© 2011 Elsevier Espafa, S.L. and AEDV. All rights reserved.
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El término «melanoma dérmico primario» (MDP) ha sido uti-
lizado para describir un subtipo de melanoma confinado a la
dermis o al tejido celular subcutaneo, que histolégicamente
simula una metastasis, pero que sin embargo se asocia a una
inesperada y prolongada supervivencia®2.

Otros autores, dado el origen controvertido de los focos
solitarios de melanoma en la dermis o en el tejido celu-
lar subcutaneo, prefieren seguir utilizando el término de
«melanoma dérmico solitario» (MDS), aunque igualmente
concluyen en una mayor supervivencia, similar a la encon-
trada en melanomas primarios de grosor intermedio?.

Presentamos un caso compatible con MDP en una mujer
de 76 aios, simulando un hidrocistoma apocrino. Asi mismo,
revisamos los principales articulos publicados, no habiendo
encontrado casos descritos en literatura espanola hasta el
momento actual. (MEDLINE, junio de 2011).

Mujer de 76 anos de edad remitida a la consulta de Der-
matologia por una lesion localizada en el parpado inferior
izquierdo, préxima a la region malar, de 7 aios de evolu-
cion, de crecimiento lento y progresivo, mas acentuado en
los Gltimos 6 meses. La paciente no referia clinica sisté-
mica acompafnante. A la exploracion fisica se objetivaba
una lesion nodular de 1,2cm de diametro, de coloracion
gris azulada, translicida, sin alteraciones epidérmicas, bien
delimitada y movil. Bajo el diagnostico de hidrocistoma
apocrino se realizd extirpacion quirlrgica de la misma,
cuyo estudio histologico evidencié una lesion nodular que
alcanzaba la dermis reticular, cuyas caracteristicas citologi-
cas e inmunohistoquimicas son congruentes con metastasis
de melanoma, con una profundidad maxima (indice de
Breslow) de 9mm. No se objetivaron signos de ulcera-
cion, regresion ni componente juntural tras miltiples cortes
seriados (fig. 1).

En la exploracién fisica completa, que incluyé examen
oftalmoldgico y de todas las mucosas, no se detectaron lesio-
nes sugestivas de malignidad, no se palparon adenopatias ni
visceromegalias ni se objetivaron areas de leucodermia. La
paciente no referia extirpacion previa de lesiones pigmen-
tadas ni regresion de las mismas.

Se realiz6 una analitica completa que fue rigurosamente
normal, con niveles de LDH normales, y una tomografia por
emision de positrones (PET) que no mostré captaciones pato-
logicas.

La incidencia de metastasis de melanoma cuyo origen pri-
mario es desconocido se estima en un 2-5%, de las que dos
tercios son linfaticas y un tercio afectan a la piel y/o al
tejido celular subcutaneo u otras visceras®. Estas Gltimas
son clasificadas como estadio IV (M1a para el caso de meta-
satasis cutaneas) por el American Joint Comittee on Cancer
(AJCC) para melanoma, con una supervivencia estimada a
los 5 afios de 5-17,9%*.

La incidencia de pacientes con lesiones solitarias de
melanoma confinadas a la dermis y/o tejido celular

subcutaneo es baja, inferior al 1% en todas las series’3-8,
Sin embargo, la supervivencia observada varia de un 71% a
un 100% en un periodo de seguimiento que oscila de los 4 a
los 8 afos, salvo en la serie publicada por Katz et al.?, en
la que estiman un 25% a los 5 afos. Estos autores no espe-
cifican si todos los pacientes presentaban lesiones dérmicas
solitarias (tabla 1 '-%).

Bowen et al* describen 11 pacientes con lesiones solita-
rias de melanoma confinadas en la dermis y/o en el tejido
celular subcutaneo (TCS), en forma de nédulos de melanoci-
tos atipicos bien delimitados, con ausencia de componente
juntural o signos de regresion, excluyendo aquellos con
historia previa de melanoma, extirpacion o regresion de
lesiones cutaneas o lesiones oculares sugestivas de mela-
noma. En ellos la supervivencia estimada a los 8 anos es
del 83%, ampliamente mayor de la esperada, pero compa-
rable con los estudios previos®’. Finalmente concluyen en
la posiblidad de que estos focos de melanoma se originaran
primariamente en la dermis o TCS, a partir de melanocitos
no epidérmicos remanentes o aberrantes tras una migra-
cion embriologica, o bien asociados a estructuras anexiales
profundas.

Posteriormente, Swetter et al.! utilizan el término de
MDP para referirse a este grupo de pacientes, proponiendo
un nuevo subtipo de melanoma con excelente prondstico,
incluso menos agresivo que melanomas primarios de grosor
similar, con una media de 6 a 7mm de Breslow'*.

Lee et al.’ realizan la serie mas larga, con 12.817
pacientes con melanoma, de los cuales mas de 900 pre-
sentan melanoma de origen primario desconocido, y de
ellos, 101 se presentan como melanoma dérmico. De ellos,
85 presentan enfermedad localizada, 7 afectacion regional
y 9 enfermedad metastasica en el momento del diagnos-
tico. Los autores objetivan una afectacion mas frecuente
de hombres, menores de 60 afios y de localizacion priorita-
ria en las extremidades, lo que contrasta con el caso que
presentamos. En este estudio confirman el mejor pronostico
de los pacientes con lesiones solitarias en la dermis (MDS),
con una supervivencia estimada del 73% a los 5 anos, similar
a los melanomas primarios gruesos (6-7 mm de Breslow) o
de grosor intermedio (1-2 mm de Breslow). Llama la aten-
cion que un 23% de los pacientes con MDS pueden presentar
en el momento del diagnéstico o posteriormente afecta-
cion ganglionar, por lo que podrian beneficiarse del estudio
del ganglio centinela y linfadenectomia si procede, siendo
manejados mas bien como una enfermedad regional y no
diseminada. En estos casos la supervivencia estimada a los
5 anos es del 67%, similar o mayor de la esperable para un
melanoma primario con metastasis ganglionares, clasifica-
dos como estadio Ill de la AJCC para melanoma, que oscila
de un 13% a un 50%.

El origen del MDS es controvertido. Podria tratarse de:
a) una metastasis cutanea a distancia o en transito de
un melanoma primario que haya regresado por completo;
b) un melanoma primario nodular o cuyo componente jun-
tural haya regresado; y c) un verdadero melanoma dérmico
primario. En funcion de los estudios de supervivencia es poco
probable que se trate de una metastasis de melanoma, y se
acerca mas a la estimada para melanomas primarios grue-
sos o intermedios®. Cassarino et al.? sugieren que el MDP
puede caracterizarse inmunohistoquimicamente con niveles
mas bajos de p53, Ki-67, ciclina D1 y D2-40, comparado con
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Figura 1

A. Lesion nodular bien delimitada localizada en la dermis y separada de la epidermis por una zona de Grenz, compuesta

por melanocitos atipicos, en la que no se observan signos de regresion, ulceracion ni componente epidérmico (hematoxilina-eosina
x200). B. Detalle donde se aprecian células atipicas y figuras de mitosis: indice mitésico 2/mm? (hematoxilina-eosina x400). C.Tincion

HMB45.

metastasis cutaneas de melanoma y melanoma nodular pri-
mario, lo que explicaria su comportamiento bioldgico menos
agresivo.

Desde el punto de vista clinico el MDP es dificilmente
reconocible, y puede presentarse como una lesion quis-
tica, una papula violacea, un nodulo subcutaneo azulado o
grisaceo, o una masa mal definida subcutanea; incluyendo
entre los diagnosticos diferenciales: carcinoma basocelular,
carcinoma epidermoide, dermatofibroma, neurofibroma,
hemangioma, melanoma amelandtico y tumor anexial’?,
entre ellos un hidrocistoma apocrino, como el caso que pre-
sentamos.

Los hallazgos histologicos muestran una lesion dérmica
nodular o multinodular bien delimitada, con atipia citolo-
gica, numerosas mitosis y areas de necrosis, en la que no
se evidencia componente in situ o juntural, afectacion foli-
cular o nerviosa, ulceracion, regresion, invasion vascular o
linfatica ni presencia de nevus melanocitico previo. El indice
Breslow oscila ente los 2,5 y 11,7 mm, con una media de
7mm’. Todo ello es superponible en el caso que presenta-
mos.

El diagnostico diferencial histopatologico incluye: mela-
noma metastasico, melanoma nodular, nevus azul maligno,
sarcoma de células claras de tendones y aponeuro-
sis/melanoma maligno de partes blandas y tumor maligno de
las vainas de los nervios periféricos'. En los casos de nevus
azul maligno el pronodstico es muy pobre y claramente se ori-
gina a partir de un nevus azul prexistente. En los demas casos
la inmunohistoquimica puede ser de utilidad*. El sarcoma de
células claras se caracteriza por la translocacion reciproca
t(12;22), lo que da lugar a la proteina de fusion EWS-AFT1,

presente en 70-90% de los casos®'°. El tumor maligno de las
vainas nerviosas aparece con mayor frecuencia en pacientes
con neurofibromatosis, asociado a grandes nervios periféri-
cos, puede estar parcialmente encapsulado y muestra areas
de diferenciacién neural y otras de estroma mixoide?.

En cualquier caso, el diagnostico de MDP requiere una
adecuada correlacion clinico-patologica, para lo cual se
recomienda un rigurosa anamnesis acerca de posibles lesio-
nes cutaneas que hayan regresado o se hayan extirpado,
una exploracion fisica minuciosa, en particular de muco-
sas, ocular y ginecologica, un correcto estudio de extension
(que incluya bioquimca con LDH, PET 4 TAC y RMN craneal),
que descarte afectacion diseminada’, asi como el estudio
del ganglio centinela, para un correcto estadiaje®. Estos
pacientes se beneficiaran de una extirpacion local amplia
y linfadenectomia en los casos que proceda.

En el caso que presentamos se realizd una extirpacion
limitada de la lesion, sin ampliacion quirdrgica ni estudio
del ganglio centinela por expreso deseo de la paciente y
su localizacion en la cara. Tras un ano de seguimiento se
mantiene asintomatica y sin signos de recidiva o progresion
de la enfermedad, lo que suman 8 afos desde su aparicion.
Segln criterios clinicos, evolutivos e histoldgicos, llegamos
al diagnostico de MDP. Debemos sefalar que, dado que se
trata de una lesion de crecimiento muy lento, cabria esperar
la aparicion de metastasis mas tardias, pues la velocidad de
crecimiento del tumor primario y de sus metastasis parecen
estar relacionadas'".

Finalmente, y como conclusion, hemos presentado un
caso que apoya el diagnoéstico de MDP como una variante
de melanoma cuyo pronostico es mejor que el que cabria
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esperar, dadas sus caracteristicas histologicas y profundidad
(indice de Breslow). Este diagnodstico debe ser considerado
en todos aquellos pacientes con melanoma solitario confi-
nado en la dermis y tejido celular subcutaneo, en los que
no se encuentre un origen primario ni evidencia de enfer-
medad tras un adecuado estudio de extension. Asi mismo,
creemos necesario el conocimiento de esta posibilidad para
un correcto manejo e informacion prondstica de estos
pacientes.

Los autores declaran no tener ningln conflicto de intereses.
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