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PALABRAS CLAVE Resumen

Melanoma cutaneo; Introduccion: Las recomendaciones actuales de pruebas de imagen en la estadificacion basal
Estadificacion; del paciente con melanoma cutaneo primario se limitan a los estadios tumorales de riesgo
Estudio de extension; elevado (T4b).

Pruebas de imagen; Objetivo: Evaluar la frecuencia y el rendimiento de la tomografia computarizada (TC) para la
Tomografia estadificacion basal del paciente con melanoma cutaneo primario y la tipologia y la frecuencia
computarizada de los incidentalomas identificados.

Material y métodos: Estudio transversal sobre pacientes con melanoma cutaneo de estadio Tis-
T4bNOMO atendidos entre 2008 y 2014 en una Unidad de Melanoma. Se revisaron las TC realizadas
como parte del estudio de estadificacion basal para obtener la frecuencia de TC positiva, inci-
dentalomas, coste unitario de la deteccion de metastasis y factores asociados a la realizacion
de TC.

Resultados: Sobre un total de 419 pacientes incluidos se realizé TC basal en el 73,99% de los
pacientes (n=310TC. Tis=17, T1=137, T2=71, T3=48, T4=37), de las que el 81,61% fueron
negativas y el 18,06% presentaron incidentalomas. En 2 pacientes (0,64%) se identificaron segun-
das neoplasias primarias y en un paciente, metastasis de melanoma (0,32%). El coste asociado
a la identificacion de metastasis fue de 71.234,90€ /metastasis. El estadio T2 (OR=8,73) y la
edad <70afos (OR=3,53) se asociaron con mayor probabilidad de solicitud de TC; la exéresis
del tumor primario en la Unidad de Melanoma (OR =0,08) se asocié con menor probabilidad de
solicitud de TC.

Conclusiones: Los resultados obtenidos en esta serie confirman las recomendaciones actuales
que restringen la indicacion de la TC de estadificacion basal a los escenarios de alto riesgo de
enfermedad metastasica (estadios iC-i).
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Background: Current guidelines call for baseline imaging only for very high-risk (T4b) primary
cutaneous melanomas.

Objectives: To estimate the frequency of computed tomography (CT) at baseline staging of
primary cutaneous melanoma and the diagnostic yield of CT; and to describe the types and
frequencies of incidentaloma findings.

Material and methods: Cross-sectional study of cutaneous melanoma cases (tumor classifica-
tions Tis to T4bNOMO) attended between 2008 and 2014 in a specialized melanoma unit. Reports
of CT scans performed during baseline staging were reviewed to determine the frequency of
positive scan results, incidentaloma findings, unit cost for detection of metastasis, and factors
associated with the decision to order CT.

Results: CT results were available for 310 of the 419 patients included (73.99%). The tumor
classifications were as follows: Tis, 17; T1, 137; T2, 71; T3, 48; and T4, 37. The CT results
were negative in 81.61%, and incidentalomas were found in 18.06%. Additional primary tumors
were found in 2 patients (0.64%), and metastasis was identified in one patient (0.32%). The cost
of finding the case of metastasis was € 71,234.90. A T2 tumor classification (odds ratio [OR],
8.73) and age under 70years (OR, 3.53) were associated with greater likelihood of CT being
ordered. Excision of the primary tumor in the melanoma unit (OR, 0.08) was associated with
less likelihood of ordering CT.

Conclusions: The results for this patient series support current recommendations restricting CT
at baseline to cases where there is high risk of metastasis (stagesC-m).

© 2015 Elsevier Espana, S.L.U. and AEDV. All rights reserved.

Estudios epidemiologicos recientes han demostrado un
incremento en la incidencia del melanoma cutaneo (MC)
durante las Gltimas décadas'. Sin embargo, la mayoria de
los pacientes son diagnosticados con tumores con un indice
de Breslow mas bajo y, por lo tanto, con mejor prondstico
inicial’.

En el estudio de extension del paciente con MC primario
la biopsia selectiva del ganglio centinela (BSGC) representa
el estandar de estadificacion ganglionar en pacientes con
estadio tumoral > T1b. Con respecto a la identificacion de
metastasis a distancia, las guias actuales limitan la recomen-
dacion de pruebas de imagen avanzada (TC, RMN, PET-TC)
a los pacientes con estadio tumoral T4%¢. Pero a pesar
del bajo rendimiento de estas pruebas de imagen en la
estadificacion basal del paciente asintomatico con estadio
tumoral T1-T3, dichos estudios continGian realizandose en la
actualidad’ 8.

El objetivo del presente estudio es evaluar la frecuencia
de realizacion y el rendimiento de la TC para la estadifi-
cacion basal del paciente con melanoma en el ambito de
actuacion de la Unidad de Melanoma del Hospital Universita-
rio Virgen Macarena (UM-HUVM) (Sevilla, Espana), asi como
analizar posibles factores relacionados con la solicitud de
esta prueba de imagen. El objetivo secundario del estudio
es describir la frecuencia y la tipologia de los incidentalomas
identificados en la TC de estadificacion basal.

Estudio de corte transversal sobre pacientes con MC primario
atendidos entre 2008 y 2014 en la UM-HUVM. La UM-HUVM es

una unidad de referencia que atiende a pacientes proceden-
tes de la poblacion adscrita al HUVM asi como de otras areas
y centros derivados para completar estudio de estadificacion
mediante BSGC. Los pacientes que cumplieron los siguientes
criterios fueron incluidos en el estudio: diagnostico de MC
primario entre el 1 de enero de 2008 y el 31 de diciembre
de 2014, estadio tumoral Tis-T4b, TC de estadificacion basal
realizado en los 30 dias siguientes al diagndstico del MC pri-
mario y con anterioridad a la BSGC si estuviera indicada,
ausencia de enfermedad ganglionar regional detectable en
la exploracion fisica (NO provisional), ausencia de sospe-
cha de enfermedad a distancia después de la anamnesis
y exploracion fisica (MO provisional). Las TC incluidas en
el estudio se correspondieron al menos con TC de toérax y
abdomen en los pacientes con MC localizados en tronco y
extremidades, y con TC de craneo-cuello-térax-abdomen en
los pacientes con MC primario localizado en polo ceféalico y
cuello’.

En cada uno de los pacientes incluidos se registraron
las siguientes variables de estudio: edad (cuantitativa, y
dicotomica <70anfos y >70anos), sexo, procedencia (UM-
HUVM vs centro externo), indice de Breslow, estadio tumoral
(T), resultado de la TC (negativo, positivo para metasta-
sis de melanoma, incidentaloma), tipo de incidentaloma
(potencialmente relevante, no relevante), localizacion del
incidentaloma. De acuerdo con las definiciones aceptadas,
se consideré como incidentaloma cualquier hallazgo casual
de aspecto tumoral encontrado en la TC de estadificacion
basal en ausencia de signos clinicos o sintomas especifi-
cos. No se registraron hallazgos radiolégicos relacionados
con alteraciones esqueléticas no sugestivas de metastasis
(p. ej., osteoporosis, artrosis, etc.), alteraciones vasculares
(p. €j., aneurismas, calcificaciones, etc.) y variantes anato-
micas de la normalidad.
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Los incidentalomas fueron considerados potencialmente
relevantes cuando se realizaron pruebas complementarias
adicionales para descartar o confirmar su naturaleza (segui-
miento radioldgico, PET-TC, endoscopia, puncion y estudio
citologico, biopsia). Los incidentalomas fueron considera-
dos no relevantes en aquellos casos en los que no dieron
lugar a cambios en la actitud ni a la realizacion de pruebas
complementarias adicionales. La informacion relativa a las
variables de estudio procedio del registro de melanoma del
HUVM, historia clinica digital y del sistema de informacion
de radiologia (GSIR).

Las medidas de resultado obtenidas fueron las siguien-
tes: frecuencia de TC realizados, frecuencia de TC positivo
para metastasis de melanoma, frecuencia de incidentalo-
mas, frecuencia de TC relevantes (positivos para metastasis
y segundas neoplasias primarias), frecuencia de pruebas
complementarias adicionales evitables (incidentalomas irre-
levantes), rendimiento de la TC y coste unitario de la
deteccion de metastasis de melanoma. El rendimiento de
la TC se midio como la ratio de TC positivos para metastasis
de melanoma sobre el total de TC realizadas. Para el calculo
del coste asociado a la deteccion de metastasis se compu-
taron 229,79 € por cada una de las TC realizadas, segln el
listado de precios publicos de las prestaciones del Servicio
Andaluz de Salud'.

Para el analisis estadistico se empleo el software XLSTAT®
2014 para Mac® (v.4.05 Addinsoft SARL). Las diferencias
observadas entre las variables fueron analizadas siguiendo
un modelo univariante con test de Chi-cuadrado y t de
Student para las variables independientes cualitativas y
cuantitativas, respectivamente. El estudio se completé con
un analisis post-hoc mediante regresion logistica binaria
para calcular la odds ratio (OR) de realizacion de TC en
funcion de las variables independientes categorizadas como
variables dicotomicas (dummy). El umbral de significacion
estadistica se establecio en una p bilateral inferior a 0,05.

Durante el periodo de estudio se incluyeron un total de
419 pacientes con MC primario sobre los que se realizé una
TC para la estadificacion basal en el 73,99% de los pacien-
tes (n=310TC). Las caracteristicas basales de los pacientes
incluidos en el estudio se describen en la tabla 1. La edad
media de los pacientes en los que se realizo la TC basal fue
significativamente inferior que la de los pacientes a los que
no se indico6 la prueba (52,82 vs 59,39 afos, p<0,001). No
se observaron diferencias significativas en cuanto a la dis-
tribucion por sexo y la realizacion de TC (51,29% hombres vs
48,71% mujeres, p=0,63).

La frecuencia y el nimero absoluto de TC realizadas en
cada estadio tumoral (T) y la edad del paciente se des-
criben en la figura 1. En el 70,86% de los pacientes con
estadio T1a se realizd una TC como estudio de extension
basal (n=107TC). El 84,11% (n=90TC) de estas TC fueron
indicadas y realizadas en centros externos a la UM-HUVM con
anterioridad a la derivacion del paciente. El 15,89% (n=17)
de estas TC fueron solicitadas desde la UM-HUVM.

El 81,61% (n=253) de las TC realizadas mostraron resul-
tado negativo. El 18,06% de las TC realizadas (n=56)
identificaron un total de 72 incidentalomas. En una TC

Caracteristicas basales de los pacientes incluidos
en el estudio

n
Hombre 212 50,60%
Mujer 207 49,40%
Total 419
Edad media (afos) 54,53 rango 5-94 anos
Localizacion
Tronco posterior 141 33,65%
(espalda)
Extremidades 72 17,18%
inferiores
(excepto
plantar)
Extremidades 64 15,27%
superiores
(excepto
palmar)
Tronco anterior 51 12,17%
Cara 42 10,02%
Acral (palmar o 25 5,97%
plantar)
Cuero cabelludo 17 4,06%
Cuello 6 1,43%
Genital 1 0,24%
Estadio tumoral
Tis 59 14,08%
T1a 151 36,04%
T1b 34 8,11%
T2a 63 15,04%
T2b 10 2,39%
T3a 29 6,92%
T3b 25 5,97%
T4a 17 4,06%
T4b 31 7,40%

realizada a un paciente (0,32% de las TC realizados) con MC
estadio T3a se identifico una imagen sugestiva de metas-
tasis hepatica Unica confirmada posteriormente mediante
exéresis quirlrgica (fig. 2). Los incidentalomas mas fre-
cuentemente detectados fueron las lesiones ocupantes de
espacio (LOE) hepaticas (26,39%, n=19), seguidas del nodulo
pulmonar solitario (NPS) (15,28%, n=11) (fig. 3). El 48,61%
(n=35) de los incidentalomas fueron no relevantes, mien-
tras que en el 51,39% de los incidentalomas se realizaron
estudios posteriores (n =37) (fig. 4). En 2 pacientes (0,64% de
las TC realizadas) los incidentalomas se correspondieron con
un adenocarcinoma de estdbmago y un carcinoma de pulmon
(fig. 5). EL 0,97% (n=3) de los TC fueron relevantes desde
el punto de vista oncologico (un paciente con metastasis de
melanoma y 2 pacientes con segunda neoplasia primaria).

La ratio de rendimiento de la TC fue de una metastasis de
MC detectada por cada 310 TC realizadas. Esta ratio repre-
sento un coste asociado de 71.234,90€ por cada metastasis
detectada. Bajo el supuesto de realizacion de la TC en
pacientes con estadio tumoral T4b, segln las recomendacio-
nes internacionalmente aceptadas, el rendimiento de la TC
en esta serie es de 1:25, y el coste unitario de la metastasis,
de 5.744,75 €.
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Frecuencia de realizacion de TC en la estadificacion basal en cada grupo de estadio tumoral (Tis-T4b). Los porcentajes
del histograma se corresponden con la frecuencia de realizacion de TC y la n con el nimero de TC realizados. La linea describe la
evolucion de la edad media de los pacientes del estudio a medida que progresa el estadio tumoral inicial. Las edades medias mas
elevadas coinciden con una frecuencia decreciente en la realizacion de TC. Tis, melanoma in situ.

El estadio T2 (OR=8,73; 1C95%: 1,77-43,21; p=0,008)
y la edad inferior a 70anos (OR=3,53; IC95%: 1,76-7,07;
p=0,001) se asociaron en el analisis multivariante con una
mayor probabilidad de realizacién de TC. La exéresis del
tumor primario y solicitud de estudio de extension en la UM-
HUVM se asocio con una menor probabilidad de realizacion
de TC (OR=0,08; IC95%: 0,04-0,15; p=0,001) con respecto a
los casos de exéresis del tumor primario en centros externos.

TC de estadificacion inicial de un hombre con mela-
noma cutaneo primario localizado en la espalda con estadio
tumoral T3a. La flecha blanca indica la presencia de una lesion
ocupante de espacio hipodensa en el interior del parénquima
hepatico confirmada como metastasica después de la reseccion
y estudio anatomopatoldgico.

La serie descrita presenta una frecuencia de solicitud de TC
elevada con respecto a lo esperado. Estudios similares sobre
pacientes con MC primario no metastasico demuestran una
frecuencia de realizacion de estudios avanzados de imagen
(TC, PET-TC y RMN) del 12,2 y del 14,0%’-8. En estos estudios
la frecuencia de realizacion de TC fue del 5,9 y del 16,1%,
respectivamente, con una frecuencia de realizacion de PET-
TC del 4,9 y del 7,2%8. La sobreindicacion observada en
el presente estudio resulto especialmente llamativa en los
pacientes con tumores T1a (70,86%) e incluso Tis (28,81%).
Esta desviacion de las recomendaciones se concentro en los
pacientes remitidos desde centros externos después de la
exéresis del tumor primario. En este sentido cabe mencio-
nar la mayor proporcion de tumores T1a entre los pacientes
remitidos desde centros externos (61,59%) con respecto a
los atendidos en primera instancia y con tumor primario
extirpado en la UM-HUVM (38,41%). Ademas, en el caso de
pacientes atendidos en centros privados el 100% de pacien-
tes con estadio T1a (n=25TC) y el 84,61% de pacientes con
MMin situ (n=11TC) fueron sometidos a TC de estadificacion
basal en ausencia de evidencia a favor de esta practica.

El descenso observado en la indicacion de TC en pacientes
con tumores T1a en centros externos ha sido discreto, del
100% en 2008 (n=9TC) hasta el 88,89% en 2014 (n=16TC).
En cualquier caso es responsabilidad de la UM-HUVM,
como centro de referencia, continuar con el esfuerzo de
homogenizar los protocolos de actuacion entre los centros
colaboradores.

Con relacion a la frecuencia de solicitud de TC a pacien-
tes con estadio T1b (88,24%), este hallazgo se relaciona con
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OLOE hepatica (n = 19)
ONPS (n=19)

B Adenopatia (n = 7)

O Adenoma suprarrenal (n = 7)
BNPM (n = 5)

OQuiste renal (n = 4)

OTumor ginecologico (n = 4)
O Adenoma tiroideo (n = 2)

O Segunda neoplasia maligna primaria (n = 2)

15,28%

O0Otros (n = 11): Bocio nodular, fiboroadenoma de mama, ginecomastia unilateral, infiltrado
pulmonar, LOE SNC, mixoma auricular, quiste 6seo, restos timicos (2), ausencia de rifién (2)

26,39%

15,28%

Distribucion de frecuencias de los incidentalomas identificados mediante la TC de estadificacion basal de los pacientes
del estudio. LOE: lesion ocupante de espacio; NPM: nédulo pulmonar maltiple; NPS: nédulo pulmonar solitario; SNC: sistema nervioso

central.

la recomendacion previamente aplicada de realizar TC en
pacientes candidatos a BSGC’. Esta recomendacion no ha
sido sustentada por las guias mas recientes, por lo que la
tendencia desde 2011 en la UM-HUVM en pacientes con esta-
dio T1b es a realizar ecografia ganglionar como Unica prueba
imprescindible previamente a la BSGC.

En la serie presentada, la frecuencia de realizacion de
PET-TC como estudio de extension basal fue del 3,34%
(n=14), correspondientes a pacientes con estadio tumoral
igual o superior a T3b. En la serie de la UM-HUVM la exclu-
sion de los casos de melanoma in situ (n=59), como en los
estudios mencionados, llevaria a una frecuencia de solici-
tud de PET-TC del 5,58%, comparable a la de los estudios
mencionados’ 2. La PET-TC esta incluida en la guia de la UM-
HUVM, y por lo tanto financiada, desde 2009 para el estudio
de extension basal de los pacientes con tumor primario T4.
Esta indicacion normativa fue revisada en la UM-HUVM en el
ano 2011 para incluir a pacientes con estadio T3b debido a
la similitud en cuanto a supervivencia global de los pacien-
tes con estadios T3b y T4a (version 2009 del sistema de
estadificacion de melanoma de la AJCC)'".

En el estudio de Wasif et al.” la OR de realizacion de
estudios de imagen axial fue significativamente superior en
grupos de edad mas avanzada (OR =1,21 en pacientes de 71-
80 anos vs 65-70 anos), sexo masculino (OR =0,86 en mujeres

vs hombres) y estadio tumoral avanzado (OR=2,66 T4 vs T1),
resultados equivalentes a los de la serie de Haddad et al.?.
En la serie presentada la realizacion de TC también se ha
visto influenciada por la edad del paciente y por el estadio
tumoral. Sin embargo, en la experiencia de la UM-HUVM la
menor probabilidad de ofrecer un abordaje terapéutico radi-
cal en pacientes de edad avanzada lleva a limitar el interés
y las solicitudes de los estudios de imagen, entre ellos la
TC (OR=3,53 edad <70 vs >70anos) (fig. 1). En cuanto al
estadio tumoral el incremento de las solicitudes de PET-TC
en estadios de riesgo intermedio y alto (T3 y T4), puede jus-
tificar que el estadio mas asociado a la solicitud de TC en
este estudio haya sido el T2 (OR=7,60 T2 vs resto T).

En esta serie el rendimiento de la TC para la identifica-
cion de metastasis subclinica de melanoma ha sido similar al
observado en estudios similares (0,32%, ratio 1:310). En el
estudio de Haddad et al.® el 1,36% de las pruebas de imagen
realizadas demostraron hallazgos sospechosos de metastasis
de melanoma, de los cuales ninguno se confirmé. En nin-
guno de las TC realizadas en el estudio de Wasif et al.” se
encontraron hallazgos sospechosos de metastasis de mela-
noma. Estas observaciones refuerzan las recomendaciones
de las guias actuales de restringir la realizacion de pruebas
de imagen a estadios de riesgo elevado y en funcion de los
hallazgos clinicos®.
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ONo pruebas adicionales (n = 35)

Olmagen (PET-TAC, RMN, ecografia) (n = 18)
Olmagen seguimiento (PET-TAC, RMN, ecografia) (n = 10)
1,39%

OEstudio funcional (n = 3)
OPAAF (n =3)
OEndoscopia (n = 2)
OCirugia (n=1)

25,00%

Figura 4

Distribucion de frecuencias de las pruebas complementarias o actuaciones adicionales realizadas después de la identi-

ficacion de un incidentaloma. PAAF, puncion-aspiracion con aguja fina.

No existen estudios previos sobre incidentalomas
durante la estadificacion del paciente con melanoma,
probablemente porque la frecuencia de incidentalomas en
este grupo de pacientes (18,06% en esta serie) no tiene

Figura 5 Engrosamiento de la pared del estomago observado
en la TC de estadificacion basal solicitada a un hombre con
un melanoma de extension superficial con estadio tumoral T1a
localizado en la extremidad inferior izquierda.

por qué ser diferente de la esperada en la poblacion gene-
ral. Sin embargo, las frecuentes LOE hepaticas (26,39%)
y pulmonares (22,22%, NPS y nodulos pulmonares multi-
ples) observadas, localizaciones frecuentes del melanoma
metastasico, dan lugar a pruebas adicionales dirigidas a des-
cartar la naturaleza metastasica del hallazgo. Con respecto
a las segundas neoplasias diagnosticadas, los tipos tumora-
les identificados en este estudio (un carcinoma de pulmoén
en paciente fumador de 77 anos con MC estadio T4b y un
paciente de 60 anos con melanoma in situ y adenocarcinoma
gastrico) no permiten emitir recomendaciones en relacion
al beneficio del TC de estadificacion para el diagnostico de
segundas neoplasias.

La sobreindicacion de pruebas de imagen en la estadifi-
cacion del paciente con melanoma de bajo riesgo se asocia
con consecuencias desfavorables. Aunque este aspecto no
ha sido analizado en este estudio, el hallazgo de un inci-
dentaloma suele acompanarse de un incremento de la
incertidumbre y ansiedad durante el proceso diagnostico
e incluso posteriormente a la confirmacion de la natura-
leza benigna del hallazgo. Por otra parte, la identificacion
de un incidentaloma puede dar lugar a pruebas adiciona-
les (51,39% en esta serie) con riesgo de morbilidad evitable
(p. €j., biopsia quirtrgica, endoscopia, etc.). Es necesario
también valorar el coste econdémico asociado a la rea-
lizacion de una prueba diagndstica en un escenario con
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una baja probabilidad pre-prueba como es la estadifica-
cion basal del paciente con MC. Probablemente el coste de
oportunidad que representa una inversion de 71.234,90€
para la identificacion de un melanoma metastasico pueda
reorientarse hacia estrategias mas eficientes. Cabria men-
cionar en este sentido la reorientacion de la inversion
hacia la mejora de la accesibilidad a los nuevos tratamien-
tos disponibles para el melanoma metastasico, o hacia la
intensificacion de pruebas de imagen en pacientes de alto
riesgo'?.

El presente estudio cuenta con limitaciones derivadas en
primer lugar de la naturaleza retrospectiva del mismo. Por
otra parte, el coste por procedimiento aplicado procede de
un listado oficial de precios publicos de 2004; no obstante,
este listado continda vigente en el medio sanitario en el que
se ha desarrollado el estudio’.

Durante la atencion al paciente con melanoma, vy
de acuerdo con las recomendaciones actuales, el der-
matoélogo debe plantearse restringir el uso de la TC a
los escenarios de alto riesgo de enfermedad metastasica
(estadios 1C-i). El hipotético beneficio en cuanto a la reduc-
cion de incertidumbre y mayor seguridad del paciente
queda claramente contrarrestado por el bajo rendimiento
diagnostico observado, la posible ansiedad asociada al
hallazgo de un incidentaloma, la posibilidad de comorbi-
lidad asociada a estudios adicionales y el elevado coste
economico necesario para la identificacion de una metas-
tasis.
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