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Abstract

Introduction: Melanoma is a cutaneous neoplasm originating from melanocytes. This tumor, despite representing only 5% of
skin neoplasms, is responsible for 70% of deaths caused by skin cancer. In Colombia, a mortality of 0.5/100,000 inhabitants
has been reported with a survival rate of 79% at 5 years, but in the case of acral lentiginous melanoma, survival is only 54%.
However, national data are not clear, which highlights the need to characterize patients with this diagnosis to contribute
to further epidemiological studies.

Methodology: Cross-sectional study of the clinical, demographic, and histopathological records of patients with diagnosis of
cutaneous melanoma, who were attended in two dermatological centers of Bogota, Colombia, during 2012-2016.

Results: A total of 255 patients were included, most of them women (61.0%). An increase from 22 to 64 diagnosed cases was
observed from 2012 to 2016, respectively. The most frequent histological subtype was lentigo maligna (33.7%), followed
by lentiginous acral melanoma (16.1%). The main location was face (43.1%). The time between detection and confirmation
of diagnosis by biopsy was 17 months. 20% of the cases had a Breslow index <1 and 42.4% of the cases were Clark’s level I.

Conclusions: There was an increase in the number of new cases of cutaneous melanoma between 2012 and 2016, the most
frequently diagnosed subtypes being lentigo maligna and acral lentiginous melanoma. The average time of diagnosis was
prolonged.
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Resumen

Introduccion: El Melanoma es una neoplasia que se origina de los melanocitos. Este tumor, a pesar de representar solo el
5% de las neoplasias cutaneas, es el responsable del 70% de las muertes producidas por cancer de piel. En Colombia se ha
registrado una supervivencia del 79% a 5 anos y en el caso particular del melanoma lentiginoso acral, de tan solo 54%. No
obstante, los datos nacionales no son claros, por lo cual es necesario caracterizar a los pacientes con dicho diagnostico
para contribuir con futuros estudios.

Metodologia: Estudio de corte transversal en el cual se incluyeron y analizaron registros clinicos, demograficos e
histopatologicos de pacientes con diagnostico de melanoma cutaneo atendidos en dos instituciones dermatologicas de
Bogota, Colombia, durante los afios 2012-2016.

Resultados: Se incluyeron un total de 255 pacientes, la mayoria mujeres (61. 0%). Se observo un aumento de 22 a 64 casos
diagnosticados en los afos 2012 y 2016 respectivamente. El subtipo histologico mas frecuente fue el lentigo maligno (33.7%)
seguido del melanoma lentiginoso acral (16.1%). La principal localizacion fue la cara (43.1%). El tiempo entre la deteccion
y la confirmacion del diagnostico por biopsia fue de 17 meses. El 20% de los casos correspondié con un indice de Breslow <1
y el 42.4% de los casos un Clark de I.

Conclusiones: Se observé un aumento en el numero de casos nuevos de melanoma cutaneo entre los afos 2012 y 2016,
siendo los subtipos mas frecuentemente diagnosticados el lentigo maligno y el melanoma lentiginoso acral. Los tiempos
promedio de diagndstico fueron prolongados.
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Introduccion

El Melanoma Cutaneo (MC) es una neoplasia de la piel
originada en los melanocitos, células de origen neuro-
ectodérmico, ubicadas a nivel de la capa basal de la
epidermis (1). Estas células asumen un rol importante
en la proteccion contra los rayos ultravioleta gracias a
la produccion de melanina (1). El mecanismo por el cual
los melanocitos se transforman en células malignas
no ha sido totalmente dilucidado, no obstante, se
han reportado factores contribuyentes genéticos,
fenotipicos y ambientales (como la exposicion a rayos
UV) los cuales interactian de forma compleja para
desencadenar la enfermedad (1, 2).

El MC, a pesar de corresponder solamente con el 5%
de las neoplasias cutaneas, es el responsable del 70%
de las muertes producidas por cancer de piel (3, 5). En
Colombia, seglin los datos de la Cuenta de Alto Costo
del ano 2016, la tasa de mortalidad fue de 0.5 por
100.000 habitantes, con una tasa de supervivencia a
5 anos del 79.0% (6). En el caso del subtipo melanoma
lentiginoso acral (MLA), variante mas agresiva, la
supervivencia fue del 54% (7).

La incidencia del MC se ha ido incrementando a
nivel mundial en las Ultimas décadas, presentando
anualmente un aumento aproximado del 3.0% (3, 5).
Desafortunadamente, no se cuenta con datos reales
de la incidencia de MC en Latinoamérica, lo que
dificulta la estimacion de cambios en las tendencias
y su impacto en salud pubica (8). En el caso de
Colombia, se cree que este tumor representa el 1.0%
de todas las incidencias por cancer y ocupa el puesto
13 en frecuencia entre los canceres reportados (3) .

Se ha reportado previamente que el MC es mas agresivo
en poblacion latina, probablemente en relacion con un
diagnostico tardio de la enfermedad (7). Lo anterior se
puede asociar al subtipo histologico predominante en
esta poblacion, el melanoma lentiginoso acral, un tipo
de melanoma que en ocasiones pasa desapercibido
por su localizacion distal predilecta. Esta poblacion
contrasta con la poblacion caucasica, donde el
melanoma de extension superficial es el subtipo mas
comun (1, 2).

Dentro de los marcadores prondésticos mas importantes
en MC esta la medida del grosor tumoral o indice
de Breslow, el cual se encuentra estrechamente
relacionado con la supervivencia, la cual disminuye
de forma importante a medida que este indicador
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aumenta (9). Desafortunadamente, gran parte de los
MLA son diagnosticados cuando su indice de Breslow
es alto.

El objetivo de este estudio gir6 en torno a la
caracterizacion de los pacientes con diagnostico
confirmado de melanoma cutaneo atendidos en
dos centros hospitalarios de Bogota, Colombia, en
el periodo comprendido entre el ano 2012 a 2016.
Asimismo, se realizé la descripcion de los subtipos de
melanoma predominantes y el reporte del nimero de
casos nuevos en las dos instituciones estudiadas.

Materiales y métodos

Se trata de un estudio observacional descriptivo de
corte transversal realizado en el Hospital Universitario
Centro Dermatoldgico Federico Lleras Acosta (CDFLLA)
yen laClinica Universitaria Colombia (CUC) en la ciudad
de Bogota, durante los afos 2012 a 2016. La primera
institucion corresponde a un centro de atencion de
consulta particular de bajo costo, subsidiado por el
Estado. La segunda institucion pertenece a una de las
aseguradoras del régimen contributivo de salud mas
grande de Colombia. De acuerdo con la recoleccién
de la informacion, se consideré de temporalidad
retrospectiva. Se incluyeron todos los pacientes con
diagnostico confirmado de MC (CIE 10 C431, C439,
D031, D0369, B218.3, C439.1, C439.2, C439.3, C439.4,
C439.5). Todas las evaluaciones histopatologicas
fueron hechas por dermatopatologos con experiencia
y en caso de dudas se revisd6 nuevamente la lamina
histologica.

En todos los casos se revisaron tanto los reportes de
patologia como las historias clinicas de los pacientes
seleccionados para recolectar la informacion
relacionada con la edad, el sexo, el ano de
diagnostico, la ocupacion, el antecedente personal
y familiar de MC, el diagnodstico histopatologico, el
tiempo de evolucion de la enfermedad, el fototipo,
la localizacion anatomica y las caracteristicas clinicas
de las lesiones, el uso de dermatoscopia, la presencia
de adenopatias y las variables histopatologicas como
la presencia de ulceracion, el nivel de Clark, el indice
mitotico y el indice de Breslow.

Las variables cualitativas fueron reportadas como
frecuencias absolutas y relativas. Para las variables
cuantitativas se realizd la prueba de Shapiro-Wilk con
el fin de evaluar la distribucion de los datos. Después
de verificar que estos no tenian una distribucion
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normal se reportaron mediante medianas y rangos
intercuartilicos (RIQ). El analisis estadistico fue
realizado en el programa Stata version 13.0.

El presente estudio fue aprobado por los comités de
ética e investigacion de las dos instituciones.

Resultados

Se incluyé un total de 255 pacientes, de los cuales 158
(62.0%) fueron diagnosticados en la CUC y 97 (38.0%)
en el CDFLLA. El nimero de MC diagnosticados en
ambas instituciones aumentd de 22 a 64 pacientes
durante los afios 2012 a 2016 (Figura 1).
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Figura 1. Numero de casos diagnosticados por institucion ,
Bogotd, 2012-2016.

CDFFLA: Centro dermatologico Federico Lleras Acosta, CUC Clinica
Universitaria Colombia

La mayoria de los pacientes correspondieron al sexo
femenino (61.4%), con una mediana de edad de 65
anos (RIQ 54-77 afos). El 2,7% refiri6 antecedente
personal de melanoma y un paciente reportd
antecedente familiar de esta enfermedad (Tabla 1).
La localizacion anatomica mas frecuente fue la cara
(43,1%), seguido de palmas, plantas y ufas (22.4%) y
extremidades (15.7%). Por otra parte, la macula fue
la lesion semiologica mas frecuente (62,1% de los
datos disponibles) seguida de la placa con 17,0%. La
mediana del tamano de la lesion fue de 15 mm (RIQ
10-20mm). En el 3,5% se reportaba una asociacion
con nevus adquiridos y un 2,7% con nevus congénitos
(Tabla 1). La mediana de tiempo transcurrido entre
la identificacion de la lesion por el paciente y la
confirmacion histologica del melanoma fue de 17
meses (RIQ 10-60 meses).
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas, clinicas vy
antecedentes de la poblacion, Bogota, 2012-2016

Variable No. %
Edad (afos) * 65 (54-77)
Género
Femenino 156 61,4
Masculino 98 38,6
Antecedente familiar de melanoma
SI 1 0,4
No 163 63,9
Sin dato 91 35,7
Fototipo
| 1 0,4
1l 13 5,1
1 16 6,3
v 4 1,8
\'% 1 0,4
Vi 1 0,4
Sin informacion 219 85,8
Tiempo de evolucion (meses)? 17 (10-60)
Tamano de la lesion (mm)? 15 (10-15)
Localizacion
Cara 110 43,1
Palmas y plantas 141 16,1
Miembro inferior 28 11,0
Cabeza y cuello 26 10,2
Tronco 19 7,5
Unas 16 6,3
Miembro superior 12 4,7
Sin dato 3 1,2
Clasificacion clinica
LM 86 33,7
MLA 41 16,1
MN 15 5,9
MES 7 2,8
Mamelandtico 2 0,8
No clasificado 16 6,3
Otra clasificacion 13 5,1
Sin dato 75 29,4
Melanoma asociado a nevus
Nevus adquirido 9 3,5
Nevus congénito 7 2,7
No asociado 150 59,0
Sin dato 89 34,9
Adenopatia
Si 8 3,1
No 56 22,0
Sin dato 191 74,9

2 Mediana y rango intercuartilico

LM: Léntigo Maligno, LMM: Léntigo maligno melanoma, MES:
Melanoma de extension superficial, MLA: Melanoma Lentiginoso
Acral, MM: Melanoma maligno, MN: Melanoma nodular



Teniendo en cuenta la clasificacion clinica (Figura 2),
e histologica (Figura 3), incluyendo Unicamente los
melanomas que estaban clasificados, la mayoria de
los pacientes correspondian a lentigo maligno (LM)
(51.5% y 27,8%, respectivamente) seguido de MLA
(24.6% y 17,3%, respectivamente).
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Figura 2. Subtipo clinico. Bogotd 2012-2016

LM: Léntigo Maligno, LMM: Léntigo maligno melanoma, MES:
Melanoma de extension superficial, MLA: Melanoma Lentiginoso
Acral, MM: Melanoma maligno, MN: Melanoma nodular

30,0

25,0

27,8
20,0 17,3
15,0 I WL 456
106
10,0 ] 8,6 7,7
» J . . - i
00 ]

m Lentigo Maligno

m Melanoma Lentiginoso Acral

Melanoma Maligno in situ Melanoma de Extensién Superficial

m Melanoma Nodular m Lentigo maligno melanoma

m No definido m Melanoma Maligno Invasor

m Melanoma Maligno Subungueal

Figura 3. Clasificacion histoldgica de los pacientes incluidos,
Bogotd, 2012-2016

Por otra parte, el indice de Breslow mas frecuente
fue el menor a 1 (incluyendo melanomas in situ) en un
59,2% de los casos, seguido de valores por encima de 4
en 10,2% de los casos (Tabla 2). En el nivel de Clark, la
mayoria (42,7%) de los tumores estaban confinados a
la epidermis (Clark 1) y el 30% de los tumores tuvieron
niveles de Clark Ill-IV (Tabla 2).

Los subtipos de melanoma que tuvieron con mayor
frecuencia un puntaje <1 en la escala de Breslow
fueron el Melanoma de Extension Superficial (MES)
seguido del Léntigo Maligno Melanoma (LMM). Por
otro lado, el subtipo con mayor frecuencia de puntaje
de Breslow igual o por encima de 4 fue el melanoma
nodular (MN).
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Tabla 2. Caracteristicas histologicas del melanoma,
Bogota, 2012-2016

Variable No. %
Ulceracion histopatologica
Si 39 15,3
No 69 27,1
No reportada 42 16,5
No aplica 105 41,2
Nivel de Clark
| 108 42,4
1] 30 11,8
1] 32 12,6
\% 48 18,2
\' 4 1,6
No reportado 33 12,9
indice mitético
Si 48 18,9
No 67 26,4
No reportado 35 13,8
No aplica 104 40,9
indice de Breslow
<1 51 20,0
1.01-2 20 7,8
2.01-4 23 9
>4 26 10,2
Sin dato 35 13,7
In situ 100 39,2
Ganglio centinela
Si 42 16,5
No 57 22,4
Sin dato 156 61,2

Se determiné en un analisis bivariado que en los casos
en que se presentd ulceracion histologica fue mas
frecuente encontrar un indice de Breslow >2, mientras
que, en los casos sin ulceracion, una gran proporcion
de los pacientes presentaban indice de Breslow <1.

En general, al ser estratificados los factores
histologicos por género no se presentaron diferencias
en su frecuencia. No obstante, el indice de Breslow
>4 fue un poco mas frecuente en hombres (23,8%) en
comparacion con las mujeres (16,8%).

Discusion

En este estudio se encontré un aumento de la
frecuencia de melanoma en las dos instituciones
estudiadas. Un estudio realizado previamente en el
Centro Dermatoldgico ya habia reportado la tendencia
al aumento de esta patologia, documentando un
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aumento en los casos nuevos de 2,7 por 10.000
personas en el ano 2003 a 13 por 10.000 en el ano
2005 (10). Asimismo, el registro poblacional de la
ciudad de Cali evidencia un aumento en la incidencia
de melanoma en las Gltimas décadas, con un mayor
pico desde el ano 1992 (11). Este incremento podria
estar relacionado con una mayor sensibilizacion de la
poblacion con el tema de cancer de piel, un aumento
en la expectativa de vida y un mayor acceso al servicio
de salud; sin embargo, la falta en la disminucion de
la mortalidad podria indicar carencias en los procesos
de deteccion temprana (7). Para el pais, el Instituto
Nacional de Cancerologia (INC), centro de referencia
nacional en cancer, reporto 145, 194 y 196 casos nuevos
de melanoma para los anos 2012, 2014 y 2015 (12).

En Colombia no existe una fuente que permita
establecer de manera confiable la incidencia de
melanoma cutaneo. De acuerdo con los registros
individuales de prestacion de salud, en Colombia se
presentaron 2.063 casos de melanoma entre los anos
2009 a 2013, para una incidencia estimada de 1,2 por
100.000 habitantes. Sin embargo, la calidad de estos
datos depende de quien realiza el registro (médicos
generales y especialistas), por lo que esta informacion
no es completamente confiable y no hay manera de
establecer su veracidad. En comparacion con los RIPS
(Sistema de Informacion de Prestaciones en Salud),
Globocan estima para el mismo periodo de tiempo una
incidencia de MC de 3,3 por 100.000. Estos ultimos
datos estan basados en los registros poblacionales de
4 ciudades de Colombia que solo representan el 10%
de la poblacion del pais (13).

En el mundo, la incidencia de melanoma cutaneo varia
ampliamente y es mayor en poblacion caucasica: en
Australia y Nueva Zelanda (40,3 por 100.000 y 30,5
por 100.000, respectivamente), seguidos de Norte
América y Europa occidental, con un incremento de la
incidencia en estos dos Ultimos (3). En Latinoamérica,
existen escasos datos sobre la incidencia del
melanoma; en su mayoria corresponden a registros de
reportes poblacionales que representan solo una parte
de la poblacion (8); sin embargo, las incidencias en
estos paises segn datos de Globocan son un poco mas
estables en el tiempo. Los paises con el mayor niUmero
de nuevos casos son Brasil y Colombia, reportando
casos incidentes de 7.407 y 1.907 respectivamente (3).

A pesar de que esta demostrado ampliamente que el
diagnostico oportuno cambia la historia natural de la
enfermedad (14), en este estudio se encontr6 que el
tiempo promedio transcurrido entre el momento de
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la identificacion de la lesion, y la confirmacion del
diagndstico por biopsia de piel, es de casi un afio y
medio. En contraste, paises como Nueva Zelanda
reportan un tiempo de diagnostico de 6 meses
(14) y aunque la tasa de incidencia en este pais es
mucho mayor que en Latinoamérica, el pronostico
del paciente es mejor debido precisamente al
diagndstico temprano de la enfermedad. En un estudio
peruano (15), se reporté un tiempo de diagnostico
estrechamente similar al de este estudio (13,9 + 13,5
meses), semejanza que podria reflejar posiblemente
una idiosincrasia cultural, cierto nivel educativo y
unas condiciones en el acceso al sistema de salud
similares a las de Colombia.

En algunas poblaciones caucasicas se ha descrito
que el melanoma familiar es el 5-10% de todos los
melanomas, siendo la mutacién en el gen CDKN2A
la mas estudiada (3, 16). Aunque no existen datos
sobre la frecuencia de melanomas familiares en
Latinoamérica, en este estudio la mayoria de los
pacientes no tenian antecedente personal o familiar
de melanoma, lo que puede indicar que los factores
genéticos para el desarrollo de esta patologia sean
menos preponderantes que los factores ambientales,
como la exposicion a la radiacion ultravioleta (UV) (17).

El presente estudio evidencié que en la CUC y en el
CDFLLA el subtipo clinico e histologico mas frecuente
fue el lentigo maligno. En el INC, el MLA fue el subtipo
de melanoma mas frecuente seguido del LM (43.7
y 24%) (18). A diferencia de estas instituciones, en
una clinica privada en Bogota el MES fue el MC mas
frecuente (42.0%) seguido del LM (33.0%) y del MLA
(18.0%). (20). En un estudio realizado en la ciudad de
Bucaramanga, el MN fue el mas frecuente (24.0%),
seguido de MLA (16,6%) (19). Otra institucion privada
de salud (20), reporta que el 42,7% de los casos fueron
MES, seguidos por LM (33,7%) y MLA (18,3%). Llama
la atencidn la variabilidad de los resultados segun el
estudio analizado, por lo que se requeriran estudios
poblacionales mas robustos que logren esclarecer el
subtipo de melanoma predominante para Bogota.

En esta poblacion, la localizacion mas frecuente fue
la cefalica, a diferencia de lo que se ha reportado
en estudios asiaticos y latinoamericanos (poblacion no
caucasica) donde reportan como principal localizacion
las extremidades inferiores (21-23) mientras que en
Nueva Zelanda y Europa la localizacion mas frecuente
fue en tronco (14, 24).



Es de recalcar que, en Latinoamérica, estudios
en Brasil han mostrado disparidad de diagnosticos
histologicos dependiendo de la zona geograficay el tipo
de poblacion objeto de estudio (25-27), algo similar
a lo anteriormente referido dentro de la poblacion
colombiana. De esta manera, aunque el MLA ha sido
reportado como el mas frecuente en Latinoamérica
y en Asia (15,18,21,28,29), es posible que sean mas
las diferencias que las similitudes con la poblacion de
este continente. Esta disparidad en los datos refuerza
la importancia de fomentar investigaciones en cada
poblacion.

Adicionalmente, se encontro en el presente estudio
una frecuencia mayor de melanoma asociado a nevus
adquirido que a nevus congénito. En la literatura, la
frecuencia de nevus asociado a melanoma ha sido
documentado en 20-30% y se ha sugerido un mejor
pronostico (30). En este estudio, el 90% no presentd
dicha asociacion, lo que podria estar relacionado
con el bajo porcentaje de melanomas de extension
superficial reportados en estos pacientes.

Respecto a las caracteristicas histologicas, en el
presente estudio se encontré una baja prevalencia
de ulceracion histopatologica, indices de Breslow
menores a 1y la mayoria de los tumores se presentaron
con un nivel de Clark I, esto en relacion con el lentigo
maligno, subtipo histolégico mas frecuente. Hallazgos
contrarios se reportaron en dos estudios colombianos:
uno en la ciudad de Bogota, estudio de Pozzobon
(18) y otro en la poblacion de Bucaramanga, estudio
de Reyes et al (19), en donde se observo el MLA y
MN respectivamente como los principales subtipos
diagnosticados. Sin embargo, la poblacion del presente
estudio se asemejoé a un estudio con poblacion privada,
en donde el subtipo histolégico mas frecuente fue el
melanoma de extension superficial (20).

El indice de Breslow y la ulceracion histoldogica son
variables utilizadas para la estadificacion del tumor
y se correlacionan directamente con el pronodstico
(31). En este estudio, un grupo significativo de
pacientes presentaba melanoma in situ incluyendo
léntigo maligno (41,9%) asi como un alto porcentaje
de pacientes con indice de Breslow <1 mm, es decir,
melanomas en estadios tempranos, similares a los
resultados de un estudio realizado en una institucion
privada en Colombia (20) y en Nueva Zelanda (14).
No obstante, el 34.0% de la poblacion con MC del INC
presento Breslow < 1 mm (18).
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El subtipo histologico con mayor invasion fue el MN con
un indice de Breslow de 2 o mayor. Esto se explica por
la fase de crecimiento vertical, que se correlaciona
con indices de Breslow en su mayoria >2 mm e incluso
>4 mm y a su rapida evolucion (32). Por su parte, la
distribucion de pacientes en las diferentes categorias
de Breslow fue mas uniforme para el MLA, aunque la
mayoria (29,6%) presentaba indices por encima de 2,
similares a un estudio realizado en pacientes con MLA
Unicamente (33). Se encontré también que a mayor
Breslow habia mayor frecuencia de ulceracion.

La limitacion mas importante de este estudio fue la
ausencia de datos en algunas variables (ocupacion,
fototipo, tiempo de evolucion, tipo de tratamiento),
debido a que la recoleccion de la informacion se
encontraba basada Unicamente enregistros de historias
clinicas y solicitudes de patologia diligenciados con
fines de atencion médica y no de investigacion.
Adicionalmente, no se obtuvo informacion completa
del tipo de tratamiento debido a que no se realizo
seguimiento de los pacientes o estos fueron
manejados en otras instituciones. A pesar de que los
datos faltantes son relevantes desde el punto de vista
del estudio de melanoma y limitan el planteamiento
de hipdtesis de investigacion, este estudio es la base
para otros trabajos que contemplen una poblacion en
otras regiones del pais y que permitan establecer no
solo la variabilidad clinica e histologica del melanoma
en Colombia, sino también el trasfondo genético y el
pronostico de la poblacion con MC.

Conclusiones

Elmelanoma es una enfermedad creciente en poblacion
colombiana, en la cual se evidencia una importante
variabilidad con respecto a los subtipos y por ende
en su etiologia y pronostico. Es importante disminuir
el tiempo que transcurre entre la identificacion de la
lesion y su diagnodstico por medio de la priorizacion
de campaias de prevencion y deteccion para asi
disminuir su morbimortalidad por diagnéstico tardio.
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