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RESUMEN

Objetivo: analizar los factores genéticos y ambientales que influyen en la aparicion de
melanoma en la poblacion adulta entre los 30 y 60 afios. Método: Descriptiva
documental. Conclusién: El componente genético muestra a detalle que la mayor parte
de poblacién masculina joven padece esta patologia como producto de la mutacion del
gen CDKN2A, mismo que provoca una alta tasa en la aparicion de melanoma, no
obstante, a pesar de su alta mortalidad, el diagndstico y tratamiento oportuno le han
otorgado a la poblaciébn un pronéstico de vida satisfactorio en comparacién con
pacientes que no acceden a los servicios de atencién de manera oportuna y temprana.
Hasta la fecha el melanoma es una forma potencialmente mortal de cancer de piel pues
presenta el mayor porcentaje de todas las muertes por cancer de piel.

Descriptores: Melanoma; melanoma experimental;, melanoma amelanético. (Fuente:
DeCS).

ABSTRACT

Objective: to analyze the genetic and environmental factors that influence the
appearance of melanoma in the adult population between 30 and 60 years of age.
Method: Descriptive documentary. Conclusion: The genetic component shows in detail
that most of the young male population suffers from this pathology as a product of the
CDKN2A gene mutation, which causes a high rate in the appearance of melanoma,
however, despite its high mortality, timely diagnosis and treatment have given the
population a satisfactory life prognosis in comparison with patients who do not have
access to care services in a timely and early manner. To date, melanoma is a potentially
fatal form of skin cancer, accounting for the highest percentage of all skin cancer
deaths.

Descriptors: Melanoma; melanoma, experimental; melanoma amelanotic. (Source:
DeCS).
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INTRODUCCION

El melanoma es una neoplasia originada por la mutacion de los melanocitos y su
proliferacion descontrolada, los melanocitos proceden de la cresta neural y se
encuentran ubicados en la capa epidérmica basal, por lo tanto, tienen la capacidad de
distribuirse alrededor de la piel, meninges, eso6fago, mucosa oral y genital, Gvea del ojo,
leptomeninges, tracto gastrointestinal y ofdos. *234°

Existen subtipos de melanoma que se diferencian por su histologia entre ellos estan: el
melanoma de extension superficial (MES) es el mas comuln y se presenta en personas
de fototipo claro (60-70%), el melanoma nodular (MN) de manera consecutiva es
frecuente en personas de piel clara (15-20%) se caracteriza por ser una lesién de novo,
un nddulo negro o azulado, el lentigo maligno melanoma (LMM) aparece en la region de
la cabeza y cuello de adultos mayores que se han expuesto al sol toda su vida. ® "8

Se tiene por objetivo analizar los factores genéticos y ambientales que influyen en la

aparicion de melanoma en la poblacién adulta entre los 30 y 60 afios.

METODO
Descriptiva documental.
Se gestiond la revision de 15 articulos publicados en PubMed.

Se proceso la informacion mediante analitica documental.

RESULTADOS

El diagndstico de melanoma se realiza a través de la evaluacion clinica, es importante
el aspecto macroscopico, en este caso se usa una regla de clasificacion morfologica
(ABCDE) que corresponde a las caracteristicas de la lesion, es decir A de asimetria, B
de bordes, C de color, D de diametro y E de evolucién de las lesiones preexistentes que
se han modificado con el transcurso del tiempo. Entre las caracteristicas arquitectonicas
del melanoma maligno, se puede observar asimetria, confluencia de crecimiento,
910

citologia marcada y patron anular deficiente.
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En el caso de melanoma, la biopsia es el Unico método diagndstico fiable para su
deteccion, los hallazgos del melanoma maligno incluyen membranas nucleares
irregulares y engrosadas y nucleos prominentes. Dentro de los métodos diagnosticos
usados en el abordaje molecular de las alteraciones genéticas de melanoma
encontramos a la secuenciacion de Sanger, la cual por afios ha sido el Gold standard
en la confirmacién de cambios en la secuencia de ADN, sin embargo, es deficiente en
cuanto al limite de deteccidn, la técnica, el tiempo y la experiencia del operador. Otra
técnica es la reaccion en cadena de polimerasa en tiempo real (PCR) que es mucho
mas econdmica, facil de acceder y comunmente utilizada para ampliar la cadena de
ADN. '

La pirosecuenciacion es otro método enzimatico, que permite la identificacion de las
mutaciones de los codones del gen BRAF ya que tiene una elevada sensibilidad
analitica, se usa en las mutaciones de este y otros genes que producen melanoma. En
cuanto a la inmunohistoquimica es una herramienta Gtil en el histopatolégico, se usan
anticuerpos especificos para los antigenos presentes en las células malignas,
recientemente este recurso se ha empleado en las mutaciones de gel BRAF y NRAS. *2
13

El tratamiento y el seguimiento con un médico para los pacientes con melanoma
pueden variar segun el estadio del tumor y la lesion primaria. Los tratamientos tipicos
para el melanoma son la extirpacion quirdrgica, la inmunoterapia como la interleucina 2
(IL-2), la terapia génica y la terapia bioquimica. *?

Consiste en la recepcion quirdrgica y la terapia sistémica para algunos pacientes,
también tratamiento de eleccion para el melanoma primario localizado es la biopsia
escisional posteridad de una aplicacion margenes segun el indice de Breslow. Una
biopsia parcial puede ser suficiente para la investigacién inicial de un melanoma
extenso o de sitios dificiles. EI margen recomendado para el melanoma in situ es de 0,5
a 1 cm, pero parece ser mas apropiado acercarse a 1cm, especialmente para el tipo
lentigo. Para el melanoma invasivo, se recomienda un margen de 1 cm para IB <1 mm,
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un margen de 1-2 cm para IB 1-2 mm y un margen de 2 cm para IB > 2 mm. Si se
excluye la biopsia electiva del ganglio centinela, se puede considerar la reseccion
primaria, pero las pautas actuales no respaldan esta posicion. En casos que se necesite
aumentar la precision de la extirpacion completa de lesiones, principalmente pecas
malignas en la cara, se recomienda la técnica de control de bordes. El melanoma acral,
ya sea subungueal o palmar o plantar, requiere un tratamiento especifico dada la
complejidad anatémica del sitio. **

Por otro lado, también existe el tratamiento de terapia local que se realiza después de
confirmado el melanoma, el paciente se somete a una escision completa del tumor o
sitio del tumor, el tratamiento también puede ser mediante una evaluacion nodal que es
importante en pacientes con diagndstico de un melanoma, de al menos 1mm de
profundidad ya que determina el pronostico global y la necesidad de diseccion de
ganglios linfaticos o el tratamiento adyuvante es una terapia biologica para el

tratamiento del melanoma que ha demostrado tener un aumento en la supervivencia. **

15

Tabla 1.
Descripcidon general de los genes de penetrancia alta e intermedia involucrados en la
susceptibilidad al melanoma en el afio 2019.

Penetraciéon Proteina

de genes Genes codificada Rol Prevalencia de mutaciones
CDKN2A p16 "' Regulador del ciclo celular ~20%—-40% de las familias
Alta p14 "4 Regulador del ciclo celular ~1% de las familias
penetrancia  CpDK4 CDK4 Regulador del ciclo celular 17 familias
BOTE1 BOTE1 mantenimiento de telémeros 14 familias
MC1R MC1R Sintesis de melanina y N/A
Penetrancia proliferacion de melanocitos
intermedia MITF MITF Desarrollo y diferenciacion de N/A

melanocitos

Nota: CDK4 = quinasa dependiente de ciclina 4; CDKN2A = quinasa dependiente de ciclina 2A; MC1R = receptor de melanocortina 1; MITF =
factor de transcripcion asociado a macroftalmia; NA = no aplicable; POT1 = proteccién de los telomeros 1; TERT = telomerasa transcriptasa
inversa. 13
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Elaboracion: Los autores.
Pueden incluirse otras terapias como quimioterapia combinada, vacunas vy

extremidades con aislamiento térmico afios después del diagndstico, aunque no se han
establecido protocolos de seguimiento 6ptimos. *4*°

Se puede evidenciar la carencia de estudios genéticos con relacion a la aparicion de
melanoma en la poblacién adulta, ya que la evidencia no revela a profundidad las
caracteristicas genéticas que llegan afectar o desencadenar esta enfermedad, sumado
a este factor se destaca que el factor genético es poco estudiado.

Por otro lado, la deficiente disponibilidad para acceder a tratamientos y estudios
diagndstico en las unidades de salud hace que la poblacién desconozca la patologia, y
en el caso de padecer melanoma no es tratada la enfermedad de manera efectiva e
incrementa la tasa de mortalidad, sobre todo en pacientes varones. Simultaneamente,
existen pacientes que presentan esta patologia, pero no se realizan estudios previos y
evaden el seguimiento médico, ya sea por factores econémicos, ambientales,
disponibilidad de materiales o recursos necesarios para el tratamiento.

Sin embargo, existe una correlacién entre las mutaciones melanociticas y los factores
genéticos especificos de cada individuo, en los Ultimos estudios realizados se
determind una teoria mas acertada y mas concluyente del origen de la mutacién de los
melanocitos donde los autores recalcan que los casos de melanoma prevalecen en el
sexo masculino, adultos mayores y los habitos de cada individuo donde el factor
predisponente es la exposicion descontrolada a los rayos ultravioleta durante la
exposicion solar. Por ende, el melanoma ademas de incluir factores ambientales puede
estar asociado con patrones de herencia de mutaciones germinales de alta y moderada

penetracion.

CONCLUSIONES
El componente genético muestra a detalle que la mayor parte de poblaciéon masculina

joven padece esta patologia como producto de la mutacion del gen CDKN2A, mismo
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gue provoca una alta tasa en la aparicion de melanoma, no obstante, a pesar de su alta
mortalidad, el diagnéstico y tratamiento oportuno le han otorgado a la poblacion un
prondstico de vida satisfactorio en comparacion con pacientes que no acceden a los
servicios de atencién de manera oportuna y temprana. Hasta la fecha el melanoma es
una forma potencialmente mortal de cancer de piel pues presenta el mayor porcentaje

de todas las muertes por cancer de piel.
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