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RESUMEN 

El melanoma es el cáncer de piel más agresivo, en México se registraron 195,499 nuevos 

casos de cáncer en el 2020, de los cuales 2,051 casos fueron de melanoma que representa el 

1% de todos los canceres registrados con una mortalidad de 773 casos. El PD-L1 es un 

ligando afín de PD-1, que podría inhibir las respuestas de las células T y servir como un 

mecanismo potencial para que el tumor escape de la vigilancia inmunológica. Se ha 

observado la expresión de PD-L1 en linfocitos infiltrantes de tumores (TIL´s) y células 

tumorales en múltiples tipos de neoplasias malignas. Actualmente se están realizando 

estudios para determinar su valor pronóstico.  

Objetivo general: Determinar la correlación de la expresión de PD-L1 y el subtipo 

histológico, la estadificación histopatológica de Breslow/Clark y el TIL´s en casos de 

pacientes con diagnóstico de melanoma en el Hospital General del Estado de Sonora. 

Metodología: Se realizó el presente estudio en 25 casos del Hospital General del estado de 

Sonora diagnosticados con melanoma en el periodo comprendido entre el 01 de enero 2016 

a 31 de diciembre 2021. Se revisaron laminillas en hematoxilina y eosina (H&E), registraron 

los subtipos histológicos, estadificación histopatológica de Breslow/Clark, TIL´s y se efectuó 

inmunotinción con PD-L1. 

Resultados: La edad media de presentación fue de 63 años, la media de tamaño fue de 2.5 

cm de tamaño y el subtipo histológico más frecuente fue el nodular con 9 casos. 

Conclusión: La expresión de PD-L1 no tuvo una relación estadísticamente significativa con 

las variables estudiadas: subtipo histológico, estadificación histopatológica de Breslow/Clark 

y el TIL´s. 
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INTRODUCCIÓN 

 

El cáncer de piel representa un problema de salud pública, siendo el melanoma el más 

agresivo de ellos, en México se registraron 195,499 nuevos casos de cáncer en el 2020, de 

los cuales 2,051 casos fueron de melanoma, que representa el 1% de todos los canceres 

registrados con una mortalidad del 37%. El diagnóstico oportuno del melanoma es de suma 

importancia ya que mejora el pronóstico y su tratamiento es menos agresivo; el retraso de 

este complica el tratamiento reduciendo la supervivencia global de los pacientes que lo 

padecen. Los subtipos histológicos del melanoma son múltiples, cada uno con sus 

características específicas, en México el subtipo con mayor incidencia es el lentiginoso acral, 

el cual tiende a no estar relacionado con la exposición a la luz o radiación UV como la gran 

mayoría de sus otras variantes, su comportamiento disímil motivó la realización de este 

estudio para obtener más información sobre nuestros pacientes.  

El ligando 1 de muerte celular programada (PD-L1) es un ligando afín de muerte celular 

programada 1 (PD-1), que podría inhibir las respuestas de las células T y servir como un 

mecanismo potencial para que el tumor escape de la vigilancia inmunológica. 

Se ha observado la expresión de PD-L1 en células inmunes y tumorales en múltiples tipos de 

neoplasias malignas como cáncer de pulmón de células no pequeñas, linfoma de Hodgkin, 

carcinoma renal de células claras, cáncer gástrico, ovárico, por mencionar algunos. 

Actualmente se están realizando estudios para determinar su valor pronóstico en el 

melanoma. 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA Y JUSTIFICACIÓN 

 

El cáncer de piel de tipo melanoma es una neoplasia inmunogénica, no obstante, el melanoma 

primario suele ser tratado con resección quirúrgica, a pesar de eso los casos de melanoma 

metastásico siguen siendo un problema de salud, ya que son sumamente agresivos y continúa 

siendo una enfermedad de mal pronóstico en estadios avanzados, es por eso que se justifica 

la búsqueda de un tratamiento sistémico. (Xu et al, 2020) 

Actualmente, en los últimos años ha habido publicaciones con resultados controversiales en 

cuanto a la relación de la expresión del PD-L1 y la sobrevida general. A pesar de esto no se 

ha integrado una visión global y comprensiva sobre la eficacia y precisión de la expresión 

del biomarcador y los parámetros histológicos del melanoma. (Xu et al, 2020) 

El inmunomarcador de muerte celular programada 1 (PD-1) es un ligando afín al PD-L1, el 

cual puede inhibir la respuesta de las células T y funcionar como un potencial mecanismo de 

escape por parte del tumor a la vigilancia inmunológica. La expresión de PD-L1 se ha 

observado en TIL´s y en células tumorales en múltiples tipos de neoplasias malignas, 

incluyendo: cáncer de mama, pulmón, próstata y gástrico.  Estudios previos han sugerido que 

la expresión de PD-L1 se ha asociado con un peor pronóstico en las neoplasias malignas antes 

mencionadas, sin embargo, el potencial valor pronóstico de PD-L1 en melanoma sigue siendo 

dudoso. Se han realizado estudios que demuestran que la expresión de PD-L1 es mayor en 

melanomas metastásicos que en melanomas primarios. (Xu et al, 2020) 

Dada la eficacia de los fármacos antiPD-1/PD-L1, un número creciente de pacientes con 

melanoma son tratados con inhibidores como Pembrolizumab y Nivolumab (Salmaninejad 

et al., 2018). Actualmente los debates se centran en el umbral de tinción PD-1/PD-L1 para 
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seleccionar pacientes que pueden beneficiarse más de terapia anti-PD-L1. En el futuro, los 

estudios adicionales deben aumentar el tamaño de la muestra y los períodos de seguimiento 

para confirmar el valor pronóstico de PD-L1 en melanoma. (Xu et al, 2020) 

Una de las características del Hospital General del Estado de Sonora, dentro de sus múltiples 

funciones, es la concentración de casos oncológicos como melanoma en estadios avanzados, 

lo cual nos permite y motiva a realizar por primera vez el estudio de la expresión del PD-L1 

en los casos con diagnóstico de melanoma, a fin de conocer la relación de dicho ligando con 

los subtipos histológicos, estadificación histopatológica de Breslow/Clark y TIL´s en estas 

lesiones y sirva como antecedente para la detección de casos con potencial respuesta a 

inmunoterapia. 

¿Existe una relación entre la expresión de PD-L1 y los subtipos histológicos, estadificación 

histopatológica de Breslow/Clark y TIL´s en casos diagnosticados de melanoma en el 

Hospital General del Estado de Sonora? 
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OBJETIVOS 

 

OBJETIVO GENERAL 

Determinar la correlación de la expresión de PD-L1 y el subtipo histológico, la estadificación 

histopatológica de Breslow/Clark y el TIL´s en casos de pacientes con diagnóstico de 

melanoma en el Hospital General del Estado de Sonora. 

OBJETIVOS PARTICULARES 

1. Describir las características clínico-patológicas de casos con diagnóstico de melanoma con 

relación a su expresión de PD-L1. 

2. Analizar la relación de la estadificación histopatológica de Breslow/Clark de casos con 

diagnóstico de melanoma agrupadas por expresión de PD-L1. 

3. Analizar la relación del TIL´s de casos con diagnóstico de melanoma agrupadas por 

expresión de PD-L1. 

4. Relacionar los casos con diagnóstico de melanoma de acuerdo con el grado de expresión 

de PD-L1 en células tumorales. 
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MARCO TEÓRICO 

 

El cáncer de piel más agresivo es melanoma (Hernandez-Domínguez, y otros, 2018). Lo 

podemos definir como un tumor maligno de piel que se origina en los melanocitos (células 

productoras de pigmento) de origen neuroectodérmico. (Castañeda Gameros & Eljure Téllez, 

2016). Además de la piel, el melanoma puede afectar otros sitios, pero estos son menos 

comunes y no se consideran “cutáneos” tales como ojo, cerebro, mucosa oral, área 

nasofaríngea, lecho ungueal y mucosa anal. (Campoli & High, 2019) 

Según las últimas estadísticas mundiales del GLOBOCAN 2020, se registraron 324,635 

nuevos casos y 57,043 muertes por melanoma.  

En México se registraron 195,499 nuevos casos de cáncer en el 2020, de los cuales 2,051 

casos fueron de melanoma que representa el 1% de todos los canceres registrados con una 

mortalidad de 773. (Observatory, 2020) 

 

 
Imagen 1.- Incidencia de melanoma de hombres en el mundo del año 2020. Tomada del 

Centro internacional de investigaciones sobre el cáncer 2020. 
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Imagen 2.- Incidencia de melanoma en mujeres en el mundo del año 2020. Tomada del 

Centro internacional de investigaciones sobre el cáncer 2020. 

 

La edad media de presentación del melanoma es de 58 años en el hombre y de 56 años en la 

mujer, su distribución es homogénea, a pesar de eso las tasas de incidencia y de mortalidad 

se incrementan con la edad. La incidencia es más elevada en la mujer antes de los 65 años, y 

después la tendencia se invierte. La mortalidad es más alta en el hombre. (Gaudy-Marqueste, 

Monestier, & Grob, 2015) 

El fototipo es el fenotipo concomitante con la susceptibilidad de la piel ante el sol. Los 

distintos fototipos se definen aplicando la clasificación de Fitzpatrick. Los individuos de 

fototipos más claros, Fitzpatrick tipo I y II (piel clara que no se broncea, cabello rubio o 

pelirrojo, efélides) están más expuestos al riesgo de melanoma que los individuos de fototipo 

Fitzpatrick tipo IV y V. (Gaudy-Marqueste, Monestier, & Grob, 2015) 

Los factores de riesgo más importantes incluyen: exposición excesiva a luz UV, piel blanca, 

historia de quemadura solar, lugares con mayor altitud o cerca del ecuador (donde los rayos 
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solares son más directos), múltiples nevos, nevos atípicos, historia familiar de melanoma, 

inmunosupresión y la edad. (Castañeda Gameros & Eljure Téllez, 2016) 

DIAGNÓSTICO. 

Los melanomas cutáneos tienen una apariencia muy variada. Típicamente, las lesiones 

dérmicas tempranas de melanoma se caracterizan por tener diferentes colores, como distintos 

tonos de marrón, negro, rojo y azul. El melanoma, así como en la piel también puede aparecer 

en las uñas con una decoloración o un pigmento café oscuro o negro. Además, puede iniciar 

en un nevo melanocítico preexistente y cuando esto ocurre, el nevo generalmente demuestra 

una apariencia “cambiante”, como un incremento de tamaño, o asimetría/irregularidad, o 

puede sangrar con un traumatismo menor. Un nevo en el que se detecten cambios siempre 

debe ser estudiado. Los melanomas como ya se mencionó pueden aparecer en cualquier parte 

del cuerpo, particularmente más no exclusivo, en hombres son más comunes en tronco, 

mientras que en la mujer son más comunes en miembros inferiores. (Campoli & High, 2019)  

El diagnóstico de melanoma se realiza en dos etapas: primero se debe identificar las lesiones 

suficientemente sospechosas para justificar un control y posteriormente el análisis 

histológico, que por sí solo permite confirmar el diagnóstico de melanoma. (Gaudy-

Marqueste, Monestier, & Grob, 2015) 
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Los signos para detección temprana se abrevian con el acrónimo ABCDE: 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Imagen 3.- ABCDE melanoma (Márquez Díaz, 2020) 

 

SUBTIPO HISTOLÓGICO.  

El subtipo histológico se basa en la clasificación de la Organización Mundial de la Salud 

(OMS) para los tumores cutáneos, la cual lo clasifica en función de los patrones de exposición 

a la radiación UV, el origen celular, sus características genéticas o su vía de evolución. 

(Tejera-Vaquerizo, et al, 2020) 

Existen múltiples variantes histológicas del melanoma: 

 Lentigo maligno (5-15%) 

 De extensión superficial (50-75%) 

 Nodular (15-35%) 
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 Lentiginoso acral (5-10%) forma más común en México. (Herrera González & Aco 

Flores, 2010) 

 Desmoplásico (raro) 

 Origen de nevo azul (raro) 

(Weedon Patterson, 2016) 

El tamaño del tumor hablando específicamente del diámetro, actualmente no representa un 

factor pronóstico del melanoma como en el caso del carcinoma cutáneo de células escamosas; 

sin embargo, existen múltiples trabajos que relacionan un mayor diámetro con un peor 

pronóstico. (Tejera-Vaquerizo, et al, 2020) 

 

SISTEMA DE ESTADIFICACIÓN DEL MELANOMA AJCC 8ª EDICIÓN  

El nivel de Clark se refiere al nivel de invasión en profundidad de la dermis. El nivel I 

corresponde al melanoma in situ, y el nivel V, a la invasión del tejido subcutáneo. Su valor 

pronóstico no está tan bien establecido, pero resulta interesante para el melanoma de poco 

grosor (menos de 1 mm). (Gaudy-Marqueste, Monestier, & Grob, 2015) 

Niveles de Clark del cáncer de piel: 

 Nivel I.- El cáncer solo se encuentra en la epidermis. 

 Nivel II.- El cáncer comenzó a diseminarse a la dermis papilar. 

 Nivel III.- El cáncer se diseminó a la unión entre la dermis papilar y reticular. 

 Nivel IV.- El cáncer se diseminó a la dermis reticular. 

 Nivel V.- El cáncer se diseminó al tejido subcutáneo. 
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Imagen 4.- Niveles de Clark (Diccionario del Instituto Nacional del Cáncer, s.f.) 

 

El índice de Breslow representa la medida en milímetros al microscopio del grosor máximo 

comprendido entre la capa granulosa de la epidermis por arriba y la célula melánica maligna 

más profunda. El melanoma que no presente invasión a la dermis no debe medirse y se 

denomina «in situ». El índice de Breslow constituye un factor pronóstico independiente 

predictivo del riesgo de recidiva y de fallecimiento, y existe una correlación casi lineal entre 

el grosor tumoral y el plazo medio de supervivencia. (Gaudy-Marqueste, Monestier, & Grob, 

2015) 

El grosor máximo tumoral debe ser medido con un micrómetro ocular bien calibrado. Esta 

medición se realiza desde la capa granulosa en su límite superior (o del estrato espinoso 

siempre y cuando la capa granulosa esté ausente) hasta la zona más profunda del tumor. En 

caso de que el tumor estuviera ulcerado, se comienza la medición desde la base de la úlcera. 

El grosor tumoral es por sí mismo el factor pronóstico más importante para las clasificaciones 
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más actuales de la AJCC (Anexo 1). La medición se redondea a las décimas de milímetros, 

lo más cercano a 0,1 mm y no a 0,01 mm, como se recomendaba en anteriores versiones. De 

esta forma, para melanomas con un grosor entre 0,75-0,84 mm se debe redondear a 0,8 mm 

e informados como T1b, y, por ejemplo, grosores de entre 1,01 y 1,04 mm deben ser 

informados como 1,0 mm. 

En el caso especial de los melanomas perifoliculares se suele evaluar con tres parámetros: 

A) Espesor de Breslow: medido desde la granulosa epidérmica hasta el punto más profundo 

de melanoma no perifolicular. 

B) Espesor folicular de Breslow: medido desde la granulosa epidérmica hasta el punto más 

profundo de melanoma perifolicular. 

C) Grosor folicular: medido desde el punto más interno de la vaina radicular externa, en 

perpendicular al eje principal del folículo, hasta el punto más alejado de melanoma. 

Por último, uno de los problemas adicionales son los melanomas de configuración 

«verrucosa» o «papilomatosa», en los que el espesor de Breslow varía inmensamente de las 

papilas a las crestas. En dichos casos se sugiere dar la media de dos valores, es decir, medir 

el Breslow desde un punto a mitad de distancia desde la base a la punta de una papila. (Tejera-

Vaquerizo, et al, 2020) 

Los cánceres de piel tipo melanoma pueden estar ulcerados, es decir, la desaparición 

completa del epitelio y esto empeora el pronóstico en el melanoma, la cual está incluida en 

la clasificación de la AJCC. Su presencia como ya se mencionó empeora el pronóstico y por 

tanto aumenta la estadificación del melanoma de «a» a «b» para cualquier grosor (T). La 
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ulceración verdadera se caracteriza por una reacción tisular a la pérdida de la epidermis con 

fibrina e inflamación aguda. (Tejera-Vaquerizo, et al, 2020) 

EVALUACIÓN DE INFILTRADO LINFOCÍTICO TUMORAL (TIL´s) 

El reporte del TIL´s en el melanoma cutáneo primario ha sido durante mucho tiempo rutinaria 

en la práctica histopatológica, tras el reconocimiento temprano de su importancia pronóstica. 

La respuesta inmunitaria del huésped al melanoma ha sido destacada por los impresionantes 

resultados recientes de la terapia con inhibidores del punto de control inmunitario, que ahora 

es el tratamiento estándar en el melanoma metastásico. (Hendry, et al, 2017) 

Los primeros informes establecieron criterios de puntuación simples basados en H&E, 

clasificando el infiltrado inmunitario como: 

 Enérgico (TIL´s presentes en toda la zona de la fase de crecimiento vertical o 

presentes e infiltrándose en toda la base de la fase de crecimiento vertical) 

 No enérgico (TIL´s anotados en uno o más focos de la fase de crecimiento vertical)  

 Ausente (totalmente ausente del tumor o presente pero no infiltrando los nidos de 

células de melanoma). (Hendry, et al, 2017) 

En 2012, un grupo del Instituto de Melanoma de Australia propuso una modificación al 

sistema descrito por Clark y colegas, introduciendo un grado basado en la densidad 

(ausente/leve/moderada/marcada, puntuación de 0 a 3) y la distribución 

(ausente/focal/multifocal/difusa, puntuación de 0 a 3) del infiltrado inmune. (Hendry, et al, 

2017) 
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Las posibles combinaciones se colapsaron en 4 grados TIL´s de la siguiente manera:  

 Grado 0=ausente 

 Grado 1 = infiltrado focal leve o moderado, o infiltrado multifocal leve 

 Grado 2 = infiltrado difuso leve, focal marcado, multifocal moderado o marcado 

 Grado 3 = infiltrado difuso moderado o marcado. (Hendry, y otros, 2017) 

Aunque los sistemas de puntuación tradicionales solo han considerado los TIL’s 

intratumorales en el melanoma, tanto los TIL’s estromales como los intratumorales pueden 

evaluarse en el entorno de la investigación. Se excluyen áreas de necrosis o ulceración. 

(Hendry, et al, 2017) 

Aplicación de la metodología estandarizada propuesta para evaluar TIL’s en melanoma.  

Imagen 5.- Esquema de valoración de TIL’s (Hendry, et al, 2017 
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Según la AJCC 8va edición, la designación "T" se refiere a un tumor primario que no ha 

sido tratado previamente. De manera similar, la estadificación clínica se realiza después de 

la biopsia del melanoma primario (incluida la utilización de información patológica sobre la 

microestadificación del melanoma primario) con evaluación clínica o de biopsia de los 

ganglios linfáticos regionales y sitios distantes. La estadificación patológica utiliza la 

información obtenida de la evaluación patológica, tanto del melanoma primario después de 

la biopsia o de la escisión amplia, así como de la evaluación patológica de la disección 

ganglionar regional después de la biopsia del ganglio linfático centinela (necesaria para la 

categorización de N de todos los melanomas mayores que T1) y/o la linfadenectomía 

regional completa. Además, para la estadificación patológica, si se conoce la información 

de cualquier biopsia previa y es relevante para la estadificación, esto debe documentarse en 

el informe de patología (en la sección de estadificación) y usarse para asignar las categorías 

T, N y M y los propósitos de estadificación. (Shon, et al, 2021) 

PRONÓSTICO Y TRATAMIENTO  

 
 Imagen 6.- TNM y sobrevida global. AJCC 8va edición. 
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La atención estándar para tratar el melanoma es: 

1.- Establecer un diagnóstico histológico de la lesión sospechada. 

2.- Extirpar completamente el tumor con márgenes libres. 

3.- Evaluar la presencia de enfermedad metastásica. 

4.- Evaluaciones de seguimiento por el resto de la vida del paciente.  

El tratamiento quirúrgico es por mucho el mejor tratamiento para el melanoma en los 

primeros estadios. En los últimos años, la adición al tratamiento de la inmunoterapia como 

antiCTLA-4, proteína de muerte celular programada (PD-1) e inhibidores BRAF/MEK ha 

llevado a una mejor supervivencia en pacientes con melanoma avanzado. (Campoli & High, 

2019) 

PD-1 (CD279) es una proteína transmembrana tipo I de 288 aminoácidos que se expresa 

predominantemente en células T de memoria con antígeno en tejidos periféricos y con menos 

frecuencia en las células B, monocitos activados, dendríticas y células asesinas naturales 

(NK). PD-1 es homólogo a la familia B7 de receptores de proteínas y es compuesto de 

inmunoglobulina V como dominio extracelular e intracelular que contiene dos sitios de 

fosforilación. (Akhtar, Rashid, & Al-Bozom, 2021) 

PD-1 juega dos roles opuestos, ya que puede ser beneficioso y perjudicial. En cuanto a sus 

efectos beneficiosos, juega un papel clave en la reducción de la regulación de respuestas 

inmunes ineficaces o dañinas y en el mantenimiento de la tolerancia inmunológica. Sin 

embargo, la PD-1 provoca la persistencia de las células malignas al interferir con la respuesta 

inmunitaria protectora (Salmaninejad et al., 2018). 
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LIGANDO DE MUERTE PROGRAMADA PD-L1 

El ligando PD-1 (PD-L1; también conocido como CD279 y B7-H1), pertenece a la serie B7 

y es una glicoproteína transmembrana tipo 1 de 33 kDa que contiene 290 aminoácidos con 

dominios IgE e IgC en su región extracelular. (Han et al., 2020) 

El PD-L1 también es necesario para mantener la homeostasis inmune en condiciones 

fisiológicas normales. Este ligando regula negativamente la actividad de las células T 

citotóxicas cuando se une a receptores específicos en las células T y protege a las células 

normales del daño colateral. Por tanto, las células tumorales que expresan PD-L1 pueden 

dificultar la activación de nuevas células T. (Salmaninejad et al., 2018) 

Los estudios han demostrado que los tumores pueden secuestrar el eje PD-1 / PD-L1 como 

una vía co-inhibitoria para comprometer la respuesta inmune al cáncer mediante el bloqueo 

de la proliferación, la inducción de la apoptosis por linfocitos T citotóxicos y la promoción 

de la diferenciación de células T reguladoras, que eventualmente induce un microambiente 

inmunosupresor en el tumor. (Shen et al., 2019) 
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MATERIALES Y MÉTODOS 

 

Taxonomía de la investigación 

Se realizó un estudio descriptivo, observacional, transversal, retrospectivo con un grado de 

conocimiento que se desea adquirir de tipo diagnóstico.  

Estudio descriptivo: Se usan para la descripción de frecuencia y características 

importantes de un problema del área de la salud. Este tipo de investigaciones y los datos 

obtenidos son esenciales para la salud pública y epidemiologia. Dicho esto, es el mejor 

método de recolección de información que demuestra las relaciones y describe la situación 

tal cual es, como es el caso de la descripción de la expresión del inmunomarcador de PD-L1 

y su correlación con el subtipo histológico, estadificación histopatológica de Breslow/Clark 

y TIL´s de casos diagnosticados de melanoma en el Hospital General del Estado de Sonora.  

Estudio observacional: Son estudios cuyo objetivo es la observación y análisis de 

acontecimientos sin que se intervenga el curso natural del suceso, se realizan en un lapso de 

tiempo (longitudinal), ya sea prospectivo o retrospectivo. 

Estudio descriptivo transversal: El estudio tiene como objetivo la estimación de 

distribución y magnitud de una patología o variable dependiente en un tiempo dado, así 

como, medir variables entre los individuos de la población. 

Estudio retrospectivo: El estudio busca y analiza los eventos que han ocurrido en el 

pasado. Su planteamiento en base a la dirección en el tiempo es regresivo desde el inicio del 

estudio. 
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POBLACIÓN Y PERIODO DE ESTUDIO 

El estudio se realizó en casos diagnosticados con melanoma en el servicio de Anatomía 

Patológica del Hospital general del Estado de Sonora realizándose muestreo por 

conveniencia o también conocido como muestreo no probabilístico en el periodo de 01 de 

enero de 2016 al 31 de diciembre del 2021. 

MUESTREO ESTADÍSTICO 

Se realizó un muestreo por conveniencia, es decir un muestreo no probabilístico, no aleatorio, 

donde se seleccionó el total de casos con diagnóstico histopatológico de melanoma. Se 

analizó la muestra considerando el total de los casos reportados que cumplieron los criterios 

de inclusión (ver más adelante).  

En virtud de que se realizó un muestreo por conveniencia, no es posible estimar el 

impacto ni el soporte estadístico de la muestra. Sin embargo, algunos investigadores calculan 

el tamaño muestral de un muestreo no probabilístico infiriendo la posibilidad de que éste se 

comporte de manera probabilística y aleatoria. Para el presente protocolo se siguieron las 

recomendaciones propuestas por la técnica de BIOCARE de la clona CAL10 para la 

interpretación de la inmunotinción de PD-L1 y se tomó como muestra a la población total de 

25 casos comprendida en el periodo estipulado y se realizó el estudio observacional y 

descriptivo previa selección de los casos que cumplieron con los criterios de inclusión de esta 

investigación. 
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Criterios de selección de la muestra 

 Criterios de inclusión 

 Casos diagnosticados en el servicio de patología del HGE de Sonora en biopsias 

inscisionales o escisionales con diagnóstico de melanoma entre el 1 de enero del año 

2016 al 31 de diciembre del año 2021. 

 Casos diagnosticados de melanoma con laminillas y bloques completos dentro del 

servicio de Patología. 

 Pacientes que cuenten con tejido viable en bloque de parafina. 

 Criterios de exclusión 

 Casos diagnosticados con melanoma, pero que no se cuenta con material completo, 

laminillas y/o bloques. 

 Casos que se diagnosticaron como melanoma por H&E, posteriormente se le realizó 

estudio de inmunohistoquímica y se modificó el diagnóstico.  

 Criterios de eliminación 

 Ausencia del material en el laboratorio “laminillas y bloques”. 

 Bloques de parafina con material en mal estado o insuficiente para estudio de 

inmunohistoquímica. 

Recursos empleados 

 Recursos físicos 

 Computadora tipo laptop 

 Assist (recurso electrónico del HGE de Sonora); expedientes electrónicos de los casos 

seleccionados 
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 Laminillas y bloques de parafina de los casos seleccionados 

 Microsoft Excel 

 Microsoft Word 

 Inmunomarcador PD-L1 (Ficha técnica de PD-L1 y procedimiento de tinción manual) 

 Recursos humanos 

 Tres médicos adscritos al servicio de anatomía patológica y graduados con la 

especialidad de anatomía patológica. 

 Residente de tercer año de la especialidad de anatomía patológica. 

 Químico-biólogo para la realización de la inmunohistoquímica  

 Recursos financieros 

 Públicos del HGE de Sonora 

 Propios del tesista 

Descripción metodológica 

1.- Se realizó una búsqueda en los expedientes y carpetas de resultados de patología, se 

buscaron los casos diagnosticados con melanoma; anotando número de quirúrgico, vaciando 

los diagnósticos en una computadora en el programa de Microsoft Excel. 

2.- Se hizo búsqueda de laminillas y bloques de parafina de los casos seleccionados  

3.- Se seleccionó el área adecuada para la realización del estudio de inmunohistoquímica con 

su bloque de parafina correspondiente. 

4.- Se recolectaron datos específicos de las variables, que puedan ser identificadas en la 

laminilla y encontradas en el reporte de patología. 
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5.- Los bloques seleccionados y que cumplieron con los criterios establecidos se les realizó 

la tinción de inmunohistoquímica de PD-L1. (Ficha técnica de PD-L1 y procedimiento de 

tinción manual) 

Las muestras quirúrgicas fueron fijadas con formol al 10% durante 24 a 48 hrs, dependiendo 

el tamaño de la muestra, se procesaron de forma habitual en casetes. 

Para las laminillas de inmunohistoquímica se realizaron cortes histológicos de 4 μm de 

grosor. 

El protocolo de tinción se hizo conforme a la técnica manual de BIOCARE (Anexo 3). Se 

tuvo un control positivo externo correspondiente a tejido de amígdala por contener células 

inmunitarias (linfocitos y monocitos). 

6.- Se revisó en conjunto, tres médicos patólogos adscritos al servicio de patología del HGE 

de Sonora y médico residente del tercer año de la especialidad de anatomía patológica, 

reportándose como: 

Células tumorales: 

· Negativa: Tinción nula 

· Positiva: Tinción de membrana citoplasmática positiva en al menos 1% 

Una célula neoplásica se cuenta como PD-L1 positiva si hay una tinción membranosa, 

independientemente de la intensidad de la tinción y si la membrana muestra positividad 

completa o parcial de PD-L1. Si hay tinción citoplásmica, pero no membranosa, una célula 

tumoral se considera negativa para PD-L1. Sin embargo, para las células inmunes, la tinción 

granular citoplásmica o membranosa (incompleta) es suficiente para un recuento positivo. 

7.- Se hizo el análisis de resultados. 
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Ficha técnica PD-L1: 

Procedimiento.- Tinción de inmunohistoquímica de PD-L1 Biocare. (Anexo 3) 

• Pretratamiento: Realice la recuperación de calor usando Diva Decloaker. 

• Bloque de peróxido: Bloquear durante 5 minutos con Peroxidazed 1. 

• Bloqueo de proteínas: Incubar durante 15 minutos con VAL BLOCK 

• Anticuerpo primario: Incubar durante 45 minutos a TAC (25-27C°). 

• Polímero: Incubar durante 30 minutos a TA con un conjugado secundario polímero. 

• Cromógeno: Incube durante 5 minutos a temperatura ambiente con DAB de 

Biocare 

• Contratinción con hematoxilina.  

• Enjuague con agua desionizada.  
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Categorización de variables 

Variable Definición 

conceptual 

Definición 

operacional 

Unidad de medida Tipo de variable 

Tamaño tumoral Tamaño tumoral 

medido en la pieza. 

Tamaño tumoral 

medido en pieza 

quirúrgica y 

registrando en el 

reporte de patología. 

Centímetros Cuantitativa 

Edad Número de años que 

ha vivido un 

individuo desde su 

nacimiento 

Número de años 

cumplidos hasta el 

momento de ingreso 

al estudio 

Años Cuantitativa 

Índice de Breslow Medida de la 

profundidad hasta la 

que creció un 

melanoma en la piel. 

(Diccionario de 

cáncer del NCI) 

Estadio I: < 1mm 

Estadio II: ˃ 1 a 

2mm 

Estadio III: ˃ 2mm a 

4mm 

Estadio IV: ˃ 4mm  

1.- Estadio I 

2.- Estadio II 

3.- Estadio III 

4.- Estadio IV 

Cuantitativa 

Escala 

histopatológica de 

Clark 

Sistema que se usa 

para describir la 

profundidad de la 

diseminación del 

cáncer en la piel. 

(Diccionario de 

cáncer del NCI) 

 

Nivel I.- Cáncer 

limitado a la 

epidermis 

Nivel II.- El cáncer 

comenzó a 

diseminarse a la 

dermis papilar 

Nivel III.- El cáncer 

se disemino a través 

de la dermis papilar 

Nivel IV.- El cáncer 

se diseminó a la 

dermis reticular. 

Nivel V.- El cáncer 

se diseminó al tejido 

subcutáneo. 

1.- Nivel I 

2.- Nivel II 

3.- Nivel III 

4.- Nivel IV 

5.- Nivel V 

Cualitativa 

Infiltrado 

linfocitico tumoral 

(TIL) 

 

 

Linfocitos que se 

encuentran de forma 

natural en los 

infiltrados 

inflamatorios de 

algunos tumores 

sólidos. 

Grado 0=ausente 

Grado 1 o A = 

infiltrado focal leve 

o moderado, o 

infiltrado multifocal 

leve;  

Grado 2 o B = 

infiltrado difuso 

leve, focal marcado, 

multifocal moderado 

o marcado;  

Grado 3 o C = 

infiltrado difuso 

moderado o 

marcado 

Grado 0 

Grado 1 

Grado 2 

Grado 3 

Cualitativa ordinal 

Tipo histológico  Variables 

histológicas de 

melanoma 

 

Lentigo maligno  

De extensión 

superficial  

Nodular 

Lentiginoso acral  

Desmoplásico  

Origen de nevo azul  

1.-Lentigo maligno  

2.-De extensión 

superficial  

3.-Nodular 

4.-Lentiginoso acral  

5.-Desmoplásico  

Cualitativo 
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 6.-Origen de nevo 

azul  

Sexo Género biológico 

del paciente 

Masculino 

Femenino  

0.- Masculino 

1.- Femenino 

Cualitativa 

PD-L1 Ligando 1 del 

receptor de muerte 

celular programada 

Negativo sin 

expresión 

Positivo con 

expresión   

0.- Negativo 

1.- Positivo 

Cualitativa ordinal 

pT de TNM Según la AJCC 8va 

edición. 

 Se requiere una 

evaluación 

patológica 

(microscópica) del 

tumor primario para 

una estadificación 

precisa. 

La clasificación T 

del melanoma se 

basa en el grosor del 

tumor primario y la 

presencia o ausencia 

de ulceración. 

(Anexo 2) 

 

 

1.- T1a 

2.- T1b 

3.- T2a 

4.- T2b 

5.- T3a 

6.- T3b 

7.- T4a 

8.- T4b 

0.- N/A 

Dicotómica  
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Análisis estadístico 

• El plan de análisis se divide en dos fases:  

• Fase descriptiva 

• Fase analítica  

• Para cumplir con los objetivos secundarios: 

• Analizar la relación de expresión de PD-L1 con las variables:  

• A.- Subtipos histológicos  

• B.- TIL´s 

• C.- Escala histopatológica de Clark 

• D.- Índice histopatológico de Breslow 

• E.- TNM 
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ASPECTOS ÉTICOS 

De  acuerdo  con  el  Reglamento  de  la  Ley  General  de  Salud   en  Materia  de 

Investigación para la Salud del 2014 en el artículo 17 sección I los estudios retrospectivos no 

tienen riesgo para el paciente: “Investigación sin riesgo: Son estudios que 

emplean  técnicas  y  métodos  de  investigación  documental  retrospectivos  y 

aquellos  en  los  que  no  se  realiza  ninguna  intervención  o  modificación 

intencionada  en  las  variables  fisiológicas,  psicológicas  y  sociales  de  los 

individuos  que  participan  en  el  estudio,  entre  los  que  se  consideran: cuestionarios, 

entrevistas, revisión de expedientes clínicos y otros, en los que no se le identifique ni se traten 

aspectos sensitivos de su conducta...” . De acuerdo con el punto número 23 de la declaración 

de Helsinki de la Asociación Médica Mundial del 2013, el presente protocolo se enviará a un 

comité de ética de la investigación para su consideración, comentarios, guía y aprobación. 

De acuerdo con el punto número 24 de la misma declaración, se resguardará la información 

personal obtenida de cualquier sujeto involucrado en la investigación. De acuerdo con el 

punto número 32 de dicha declaración, dejamos en manos del comité de ética de la 

investigación la decisión respecto al obtener consentimiento informado de los sujetos 

involucrados en esta investigación.  
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RESULTADOS Y DISCUSIÓN 

 

Se realizó una búsqueda en los acervos del servicio de patología de aquellos resultados 

diagnosticados con melanoma de piel en el periodo de 1 de enero 2016 al 31 de diciembre 

del 2021, encontrándose 25 registros diagnosticados en biopsias incisionales y escisionales, 

según los criterios de exclusión ya mencionados, solamente se realizó el estudio en 23 casos, 

excluyendo 2 casos; uno debido a que el material no era adecuado y otro por errores en el 

diagnóstico. Se clasificaron según el subtipo histológico en: lentigo maligno (4 casos), de 

extensión superficial (5 casos), nodular (9 casos), lentiginoso acral (3 casos) y otros (un 

melanoma maligno de tipo epitelioma y un melanoma uveal). Herrera y colaboradores 

muestran que el subtipo lentiginoso acral es la forma más común en México, se especifica 

que su incidencia es más alta en población de piel oscura fenotipos Fitzpatrick III y IV, 

mientras que el de extensión superficial es el tipo más común en países caucásicos. A pesar 

de eso en nuestra serie el subtipo más común fue el nodular con 9 casos contra 3 casos de 

lentiginoso acral, eso tal vez propiciado por la zona geográfica desértica de Sonora. 

 

  
Gráfica 1.- Casos de melanoma según subtipo histológico.  
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TAMAÑO  

El tamaño promedio de casos diagnosticados de melanoma o nevo sospechoso de un 

melanoma es de 0.6 cm. En este estudio el tamaño mínimo de la muestra fue de 1 cm y el 

máximo de 12 cm, con una media de 2.5 cm, lo cual concuerda con la estadística de la OMS.  

Gráfica 2.- Casos de melanoma según el tamaño.  

EDAD 

Los datos muestran una edad mínima de presentación de los casos de melanoma de 20 años 

y una máxima de 80 años con una media de 63.26 años concordando con la edad de 

presentación a nivel mundial que es entre la sexta y la séptima década de la vida según la 

OMS. La desviación estándar fue de 16.321, Yang y cols. en una serie de casos donde se 

comparó la concordancia de inmunotinción PD-L1 y mutaciones somáticas (BRAF, NRAS 
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Y TERT), tuvieron un rango de edad de 54 a 78 años con una media de 69 años. Dicho estudio 

comparte la estadística según edad en una serie más grande. 

 
Gráfica 3.- Cáncer de piel tipo melanoma y edad de presentación.  

 

MELANOMA DE PIEL Y PD-L1 

Se realizó el diagnóstico de los 25 casos de melanoma, se excluyeron dos y posteriormente 

se clasificaron según el subtipo histológico (imagen 7), el subtipo histológico más común en 

este estudio fue melanoma nodular con 9 casos. Gaudy-Marqueste y colaboradores presentan 

el melanoma de extensión superficial como el más común en un 70% de los casos y en 

segundo lugar el nodular con un 10 a 20% de los casos, en esta serie probablemente se invirtió 

esta estadística por lo limitado del tamaño de la muestra. Posteriormente se realizó la 

inmunotinción con PD-L1, tomando en cuenta la positividad tanto de células tumorales e 

inflamatorias (imagen 8). 
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Imagen 7.- Carcinoma de piel de tipo melanoma. A. Melanoma subtipo de extensión 

superficial aumento 10x. B. aumento 40x. (H&E) Imagen tomada por el Dr. Alfredo López 

Turnbull. 

 
 

  
Imagen 8.- A: Tinción de inmunohistoquímica PD-L1 a nivel de membrana en células 

tumorales de melanoma. (flecha). B: Tinción de inmunohistoquímica PD-L1 a nivel de 

membrana en células inflamatorias. (flecha). Aumento 40x. 
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MELANOMA SUBTIPO HISTOLÓGICO Y PD-L1 

Los resultados obtenidos según la relacion entre la expresión de PD-L1 y los subtipos 

histologicos son: lentigo maligno (3 casos negativos y 1 positivo), de extension superficial 

(2 casos negativos y 3 positivos), nodular (5 casos negativos y 4 positivos), lentiginoso acral 

(2 casos negativos y 1 positivo) y negatividad en las otras dos variantes. Xu, J. y 

colaboradores muestran resultados similares donde se analizó la expresion de PD-L1 y los 

subtipos histológicos: extensión superficial, nodular y lentiginoso acral, donde no se 

observaron diferencias significativas entre estos. Por este motivo se infiere que la expresión 

ya sea negativa o positiva del inmunomarcador PD-L1 no tiene relación directa con el 

subtipo histológico del melanoma, a pesar de los resultados, la muestra de este estudio es 

limitada en número, se sugiere realizar un estudio con mayor tamaño de la muestra para 

concluir que efectivamente no tienen ninguna significancia. Gráfica 4  

 
Gráfica 4.- Distribución de casos de melanoma según la expresion de PD-L1 según el 

subtipo histológico.  
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ÍNDICE DE BRESLOW Y PD-L1 

Los resultados obtenidos comparando la expresión del inmunomarcador PD-L1 y los estadios 

del índice de Breslow son: Breslow I (2 casos negativos y 0 positivos), Breslow II (1 caso 

negativo y 1 positivo), Breslow III (3 casos negativos y 2 positivos), Breslow IV (4 casos 

negativos y 5 positivos), dando un total de la muestra negativa del inmunomarcador de 11 

casos y una expresión positiva de 9 casos. Hino y colaboradores encontraron que la expresión 

de PD-L1 es directamente proporcional al grado de invasión. En el presente estudio no se 

encontro significancia estadística con un valor de Chi-cuadrada de Pearson de 2.132a, 

probablemente se deba al tamaño limitado de la muestra. Gráfica 5 y Tabla 1 

 
Gráfica 5.- Expresión de PD-L1 según el índice de Breslow.  
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Tabla 1.- Pruebas de chi-cuadrado de Expresión de PD-L1 según índice de Breslow. 

Pruebas de chi-cuadrado de índice de Breslow 

 Valor GL Significación 

asintótica (bilateral) 

Chi-cuadrado de Pearson 2.132a 4 .711 

Razón de verosimilitud 2.885 4 .577 

Asociación lineal por lineal .580 1 .446 

N de casos válidos 20   

a. 10 casillas (100.0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento mínimo esperado 

es .90. GL. Grados de libertad 

 

ESCALA HISTOPATOLÓGICA DE CLARK Y PD-L1 

Los resultados obtenidos comparando la expresión de PDL-1 y la escala histopatológica de 

Clark; estadio Clark I (1 caso negativo y 1 positivo), Clark II (6 casos negativos y 1 

positivo), Clark III (0 casos negativos y 1 positivo), Clark IV (0 casos negativos y 2 

positivos) y Clark V (4 casos negativos y 4 positivos), el total de los resultados dan una 

negatividad del inmunomarcador de 11 casos y una expresión positiva de 9 casos. No 

demuestra una relación entre los grados de invasión de las capas de la piel y la expresión de 

PDL-1, comparativamente no se encontró significancia estadística con valor de Chi-

cuadrada de Pearson 6.436a. Gráfica 6 y Tabla 2. 
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Grafica 6.- Expresión de PD-L1 según escala de Clark.  

 

Tabla 2.- Pruebas de chi-cuadrado de la escala de Clark. 
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 Pruebas de chi-cuadrado escala de Clark 

 Valor GL Significación 

asintótica 

(bilateral) 

Chi-cuadrado de Pearson 6.436a 4 .169 

Razón de verosimilitud 7.921 4 .095 

Asociación lineal por lineal 1.222 1 .269 

N de casos válidos 20   

a. 10 casillas (100.0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento mínimo 

esperado es .45. GL. Grados de libertad. 



41 
 

TIL´s Y PD-L1 

Los resultados de la serie comparando el PD-L1 y el grado de TIL´s son: grado 1 o A (3 negativos 

y 3 positivos), grado 2 o B (4 negativos y 4 positivos) y grado 3 o C (7 negativos y 2 

positivos) dando un total de 14 casos negativos y positividad de 9 casos. Xu y colaboradores 

encontraron que la expresión de PD-L1 es más alta a mayor grado de TIL´s. En el presente 

estudio comparativamente con el grado de TIL´s no se encontró significancia estadística con 

valor de Chi-cuadrada de Pearson 1.775a, esto sugiere que se necesita ampliar el tamaño de 

la muestra para futuros estudios. Gráfica 7 y Tabla 3 

 

Gráfica 7.- Expresión de PD-L1 según TIL´s.  
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Tabla 3.- Pruebas de chi-cuadrada de expresión de PD-L1 según TIL´s. 

 

 

 

Los datos obtenidos indican que no existe una asociación estadísticamente significativa 

entre la expresión del inmunomarcador PD-L1 y las diferentes variables histopatológicas, al 

contrario de estudios anteriores como el de Xu y cols. donde se asocia la positividad de PD-

L1 con características clinicopatológicas de mal pronóstico de melanoma, refiriendo 

específicamente en TIL´s una asociación significativa entre un TIL´s alto (grado C o 3) y 

una positividad aumentada de PD-L1. Debido al tamaño pequeño de la muestra de este 

estudio que pudo haber influenciado directamente en los resultados obtenidos, se sugiere en 

estudios posteriores un tamaño de muestra mayor al realizado. Así mismo, se sugiere 

realizar estudios para determinar la probable respuesta a tratamiento con anti-PD-L1 en los 

casos reportados como positivos.  

Pruebas de chi-cuadrado TIL´s 

 Valor gl Significación 

asintótica 

(bilateral) 

Chi-cuadrado de Pearson 1.775a 2 .412 

Razón de verosimilitud 1.846 2 .397 

Asociación lineal por lineal 1.299 1 .254 

N de casos válidos 23   

a. 5 casillas (83.3%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento mínimo 

esperado es 2.35. 
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CONCLUSIONES 

 

En conclusión, la inmunomarcación de PD-L1 de células tumorales o infiltrado linfocitico 

tumoral en melanoma de piel no demostró ninguna relación con sus características 

histopatológicas; subtipo histológico, infiltrado linfocitico tumoral, índice de Breslow y 

escala histopatológica de Clark. Los factores que pudieron haber intervenido en esto, es el 

tamaño de la muestra estudiada. 
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ANEXOS 

 

ANEXO 1.-  

Clasificación del TNM de la Union for International Cancer Control y del American Joint 

Committee on Cancer, octava revisión. 

Estadios  Criterios 

IA  Breslow ≤ 1 mm sin ulceración y mitosis < 1/mm 2 (pT1a), No, Mo 

IB  Breslow ≤ 1 mm, con ulceración o mitosis ≥ 1/mm 2 (pT1b), No, Mo 

1 mm < Breslow ≤ 2 mm sin ulceración (pT2a), No, Mo 

IIA  1 mm < Breslow ≤ 2 mm con ulceración (pT2b), No, Mo 

2 mm < Breslow ≤ 4 mm sin ulceración (pT3a), No, Mo 

IIB  2 mm < Breslow ≤ 4 mm con ulceración (pT3b), No, Mo 

Breslow > 4 mm sin ulceración (pT4a), No, Mo 

IIC  Breslow > 4 mm con ulceración (pT4b), No, Mo 

IIIA  Tumor sin ulceración (todos pT), metástasis microscópicas en 1, 2 o 3 ganglios 

linfáticos regionales (N1a, 2a), Mo 

IIIB  Tumor sin ulceración (todos pT), metástasis macroscópicas en 1, 2 o 3 ganglios 

linfáticos regionales o metástasis «en tránsito» (N1b, 2b, 2c), Mo 

Tumor con ulceración (todos pT), metástasis microscópicas en 1, 2 o 

3 ganglios (N1a, 2a), Mo 

IIIC  Tumor con ulceración (todos pT), metástasis macroscópicas en 1, 2 o 

3 ganglios linfáticos regionales o metástasis «en tránsito» (N1b, 2b, 2c), Mo 

Tumor con o sin ulceración (todos pT), metástasis en 4 ganglios o ganglios 

linfáticos regionales o más o metástasis «en tránsito» con metástasis 

ganglionar(es) regional(es) (N3) 

IV  Metástasis a distancia (todos pT, todos N, M1) 

 

pT: tumor patológico; N: ganglio; M: metástasis. 
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ANEXO 2.-  

CLASIFICACIÓN DE ETAPAS PATOLÓGICAS (pTNM, AJCC 8.ª edición) 

 

Descriptores TNM (seleccione todos los que correspondan) 

___ No aplica: _________________ 

___ m (múltiples) 

___ r (recurrencia o retratamiento) 

___ y (posterapia o posterapia neoadyuvante) 

 

Categoría pT 

___ pT no asignado (no se puede determinar en base a la información patológica 

disponible) 

___ pT0: Sin evidencia de tumor primario (p. ej., melanoma primario desconocido o en 

regresión completa) 

pT1: Melanoma de 1,0 mm o menos de espesor, estado de ulceración desconocido o no 

especificado  

___ pT1a: melanoma de menos de 0,8 mm de grosor, sin ulceración 

___ pT1b: Melanoma de menos de 0,8 mm de espesor con ulceración; o Melanoma de 0,8 a 

1,0 mm de espesor con o sin ulceración 

___ pT1 (no se puede determinar la subcategoría) 

pT2: Melanoma de más de 1,0 a 2,0 mm de espesor, estado de ulceración desconocido o no 

especificado 

___ pT2a: melanoma de más de 1,0 a 2,0 mm de grosor, sin ulceración 

___ pT2b: Melanoma de más de 1,0 a 2,0 mm de espesor, con ulceración 

___ pT2 (no se puede determinar la subcategoría) 

pT3: Melanoma de más de 2,0 a 4,0 mm de espesor, estado de ulceración desconocido o no 

especificado 

___ pT3a: melanoma de más de 2,0 a 4,0 mm de espesor, sin ulceración 

___ pT3b: Melanoma de más de 2,0 a 4,0 mm de espesor, con ulceración 

___ pT3 (no se puede determinar la subcategoría) 

pT4: Melanoma de más de 4,0 mm de espesor, estado de ulceración desconocido o no 

especificado 

___ pT4a: Melanoma de más de 4,0 mm de espesor, sin ulceración 

___ pT4b: Melanoma de más de 4,0 mm de espesor, con ulceración 

___ pT4 (no se puede determinar la subcategoría) 

 

Categoría pN 

Las subcategorías pN1b, 2b y 3b dependen de la información clínica que puede no estar 

disponible para el patólogo.  

Si la información no está disponible, se debe seleccionar la categoría principal (pN1, pN2 o 

pN3). 

___ pN no asignado (no se han enviado ni encontrado nodos) 

___ pN no asignado (no se puede determinar en base a la información patológica 

disponible) 

___ pN0: No se detecta metástasis en ganglios linfáticos regionales 

pN1: un ganglio afectado por el tumor o metástasis en tránsito, satélite y/o microsatélite sin 

ganglios afectados por el tumor 
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___ pN1a: un ganglio clínicamente oculto relacionado con el tumor (es decir, detectado por 

biopsia del ganglio centinela) sin metástasis en tránsito, satélite y/o microsatélite 

___ pN1b: un ganglio afectado por el tumor detectado clínicamente sin ganglios en tránsito, 

satélite y/o metástasis de microsatélites 

___ pN1c: Presencia de metástasis en tránsito, satélite y/o microsatélite, sin enfermedad 

regional de ganglios linfáticos. 

___ pN1 (no se puede determinar la subcategoría) 

pN2: Metástasis en dos a tres ganglios regionales o en tránsito, satélite y/o microsatélite 

con uno ganglio afectado por el tumor 

___ pN2a: dos o tres ganglios clínicamente ocultos relacionados con el tumor (es decir, 

detectados por biopsia del ganglio centinela) sin metástasis en tránsito, satélite y/o 

microsatélite 

___ pN2b: de dos a tres ganglios afectados por el tumor, al menos uno de los cuales se 

detectó clínicamente sin metástasis en tránsito, satélite y/o microsatélite 

___ pN2c: un ganglio clínicamente oculto o detectado con compromiso tumoral con 

presencia de nódulo en tránsito, satélite y/o microsatélite 

___ pN2 (no se puede determinar la subcategoría) 

pN3: metástasis en cuatro o más ganglios linfáticos regionales, o metástasis en tránsito, 

satélite o microsatélite con dos o más ganglios afectados por el tumor o cualquier número 

de ganglios enmarañados con o sin metástasis en tránsito, satélite o microsatélite 

___ pN3a: cuatro o más ganglios clínicamente ocultos relacionados con el tumor (es decir, 

detectados por el ganglio centinela). 

___ pN3b: cuatro o más ganglios afectados por el tumor, al menos uno de los cuales se 

detectó clínicamente, sin metástasis en tránsito, satélite y/o microsatélite 

___ pN3c: dos o más ganglios linfáticos clínicamente ocultos o detectados con tumores en 

tránsito, metástasis de satélites y/o microsatélites y/o cualquier número de nódulos 

enmarañados con en tránsito, metástasis satelitales y/o microsatélites 

___ pN3 (no se puede determinar la subcategoría) 

 

Categoría pM (requerido solo si se confirma patológicamente) 

Los sufijos de categoría AJCC pM "(0)" y "(1)", que denotan el nivel de elevación de LDH, 

NO están incluidos en el informe de patología quirúrgica. 

Los niveles de LDH, al igual que con otros parámetros clínicos, pueden ser incluidos en la 

clasificación final por médicos con acceso a estos datos 

___ No aplicable: pM no se puede determinar a partir de la(s) muestra(s) enviada(s) 

pM1: metástasis a distancia (documentada en este espécimen) 

___ pM1a: Metástasis a distancia en piel, tejidos subcutáneos, tejidos blandos incluyendo 

músculo y/o ganglios linfáticos no regionales 

___ pM1b: metástasis a distancia en el pulmón con o sin sitios de enfermedad M1a 

___ pM1c: Metástasis a distancia en sitios viscerales fuera del SNC con o sin sitios de 

enfermedad M1a o M1b 

___ pM1d: metástasis a distancia en el SNC con o sin sitios de enfermedad M1a, M1b o 

M1c 

___ pM1 (no se puede determinar la subcategoría) 
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ANEXO 3.- 
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