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I,. I N T R O D U C C I Ó N

El melanoma maligno del ano es una entidad patológica

extremadamente rara y con ur¡ alto grado de malignidad; en

nuestro país no existen reportes de este tumor, en parte

debido a su poca frecuencia y en parte a la falta de comu-

nicaciones oficiales por los médicos que han tenido oportu

nidad de diagnosticar y tratar estas neoplasias,

Como en cualquier tipo de cáncer el diagnostico y el

tratamiento oportuno, redundará en una sobrevida más p r o -

longada y con una mejor calidad de la misma,, El hecho de

que solo casos muy esporádicos han logrado la curación,

nos obliga a llamar la atención sobre la importancia de un

cuidadoso examen proctológico y el estudio histológico de

los especímenes quirúrgicos > cuando menos, los que en un -

momento dado resulten sospechosos,,
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II,, G E N E R A L I D A D E S

ANTECEDENTES HISTÓRICOS,,

Los primeros casos de melanoma maligno del ano fueron

reportados en el siglo pasado> y aunque probablemente el -

primer caso fue conocido en 1812 (1), es Moore a quien se

le atribuye el haber descrito por primera vez este tumor -

en el año de 1857 (2), Raven en 1948 hace mención en cuan

to a la existencia de dos formas macroscópicas del tumor:

sésil y pediculado,, Braastad en 1949 fue el primero en de

mostrar que la mayoría de los melanomas de la región están

situados cerca de la linea pectinada, hecho que fue apoya-

do más tarde por las investigaciones de Morson y VolKstadt

en 196 3 por un lado, y por otro en 1969 por Dasgupta, Bras_

field y Paglia,,

En la tabla 1 se enumeran en orden cronológico los

principales reportes acerca del melanoma maligno del ano,.
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AÑO AUTOR REPORTE

1857

1858

1861

1833

1885-1901

Moore

Maier

Virchow

Paneth

Ball,

Tuffler

Schmidt y

Heller

1938-1959

1966

1929-1981

Morson y V,

Pack y

Oropeza

Wanebo- Quan

1 caso.,

2 casos

2 casos

1 caso,,

25 casos recopila-

dos en los pre-

vios 50 años ,

15 casos,,

20 casos..

51 casos,,
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EPIDEMILOGIA..

Frecuencia,.- El concenso general al respecto, es que

se trata de un tumor extremadamente raro.. Algunos centros

hospitalarios de importancia como el St,. Mark's H.. se han

ocupado de reportar su experiencia y mencionan que dicho -

tumor tiene una frecuencia de 0.. 2 5 % comparado con los ade_

nocarcinomas de recto y del 5 % con respecto a el epider—

moide de la región..

En la Unión Americana el melanoma maligno constituye

del 1 a 2 % y de éstos el 1,6 % corresponde al melanoma

anorrectal (6, 9), De todas las neoplasias malignas ano—

rrectales constituye solo el 0., 2 5 %., Ocurre un caso de rae

lanoma maligno del ano por cada ocho de células escamosas

y uno por cada 2 50 adenocarcinomas del recto..

De los países de habla hispana que más interés ha mos_

trado por reportar esta patología, encontramos a la Repú-

blica de Argentina-, ahí Yodice, Maraño y Del Valle se ocu-

paron del tema en 19 34 y posteriormente en 19 7 5 Martínez y

Mármol; la frecuencia en dicho país oscila entre el 1,,5 %

y 3 % de las neoplasias anorrectales (14) „
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En nuestro país aunque sabemos que esta patología es

bien conocida en los principales centros hospitalarios,

desconocemos aún datos precisos al respecto..

Raza,- Lo único definitivo al respecto, es que, esta

neoplasia es poco común en los no caucásicos; inclusive,

solo existen 4 casos reportados en la raza negra (5).,

Edad,- Pack y Oropeza en 196 7 (6) encontraron un pro

medio de edad de 5 3.5 en 20 pacientes; 3 de ellos fueron

madres de 40 años, el más joven 34 años, el de más edad

7 3..

En ese estudio la edad de presentación fue muy similar

a la del carcinoma epidermoide de la misma región tam-

bién se menciona, que tampoco hubo diferencia significati-

va entre la edad de presentación del melanoma anorrectal y

la edad referida para otros sitios anatómicos,. Otros auto

res han reportado resultados similares al respecto, asi,

Morson y Volkstadt en 1963 (11) encontraron un promedio de

edad de 59 años en 15 casos,. Waryam Singh en 1976 (2) en-

contró en sus casos el paciente más joven de 40 años y el

mayor de 7 0,. Todos los reportes en la literatura mundial
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destacan como etapa.de presentación la 6a.. decada de la v;L

da.,

Sexo.- A este respecto no existe diferencia significa

tiva..

CONSIDERACIONES ANATÓMICAS E HISTOLÓGICAS DE INTERÉS,.

Como se analizará en otro capítulo, ha existido discr<s

pancia en cuanto a la ubicación y origen del melanoma ma-

ligno del ano, y esto, quiza sea debido a las peculiarida-

des anatómicas e histológicas que son típicas de la región

anorrectal; por tanto, es conveniente recordar algunas ca-

racterísticas al respecto,,

El conducto anorrectal es la parte terminal del tubo -

digestivo, midiendo en promedio 3 cm„ el límite superior -

se considera el sitio en el cual es rodeado por el haz pu-

borrectal del músculo elevador del ano y el límite infe-

rior por el orificio anal., A 2 cm . aproximadamente del

orificio anal se encuentra la línea pectinea o línea denta

da y marca la unión del intestino postalantoico con el

proctodeo; por encima de esta línea encontramos unos plie-
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gues longitudinales que se denominan columnas de Morgagnl,

El conducto tiene 3 tipos diferentes de revestimiento: por

arriba de la línea pectinada, a una distancia variable

existe un recubrimiento mucoso, básicamente células cuboi-

des; a nivel de la linea anorrectal existe un epitelio de

transición y finalmente el recubrimiento cutáneo del c o n -

ducto que esta constituido por piel modificada desprovista

de pelos, glándulas sebáceas y sudoriperas e intimamente -

adherida a los planos subyacentes,, Esta porción del c o n -

ducto aparece delgado, pálido, liso y estirado y ha sido -

denominada pectén (4), ésta se continúa con una capa de

piel más gruesa e inmediatamente por fuera del orificio

anal adquiere las características de la piel normal (15),,

Walls en 1958 (U) publica a raíz de sus observaciones

microscópicas, que la distribución de melanina a nivel del

conducto anorrectal es irregular; y, aunque existe en toda

la extensión del conducto, la cantidad va disminuyendo de

abajo hacia arriba y no está presente ya inmediatamente

por abajo de las válvulas anorrectales., En su mismo estu-

dio concluyó que no existe este pigmento en el recto o en

el colon ,



CLASIIICACION DE MELANOMAS MALIGNOS EXTRAOCULARES HUMANOS,.

La Comisión Mixta Norteamericana sobre etapas del cán-

cer e información de resultados finales y la U.,1 ..C ,.C.. ,

aceptaron 11 formas de melanomas malignos extraoculares hu

manos; de los cuales el melanoma maligno del conducto ano-

rrectal se ubica en la categoría 7 (ver cuadro 1) (7),.

Junto con los de la categoría 6 fueron denominados por Ri-

chard J, Reed como melanomas acrolentiginosos„ El melano-

ma más común de estas localizaciones mucocutáneas o espe-

ciales del tegumento, seria una forma biológica especifica

de la enfermedad que se caracteriza por una fase de creci-

miento radial distintiva, seguida por una fase de creci

miento vertical,, No obstante que estos melanomas distinti_

vos constituyen la gran mayoría de los tumores de las cate_

gorias 6 y 7, también pueden aparecer melanomas malignos -

del tipo diserrdnativo superficial y nodular ( categorías 1

y i+),.
j

Por otro lado, el melanoma maligno del ano no se rige

en base a los niveles de invasión habituales, si no que, -

se les asigna la etapa clínica correspondiente en base a -

los siguientes criterios:
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Etapa I.. Lesión primaria sola o con lesiones satéli-

tes a menos de 5 cm,, en ausencia de toda otra enfermedad

demostrable..

Etapa II,, Compromiso melanomatoso maligno de toda

una vertiente linfática, con o sin metástasis en tránsito,

Etapa III.. Compromiso melanomatoso maligno de 2 o más

grupos de ganglios linfáticos, enfermedad cutánea disemi-

nada o metástasis viscerales,.
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CUADRO 1

TIPO DE MELANOMA M.,

1.

2,

3,

4,

5..

6.

7,,

8,

9..

10.,

11..

Diseminativo super-
ficial.,
Lentigo maligno.,

M. M, con fase de -
crecimiento radial
no clasificada.,

M, M, tipo nodular,,

M,, M., originado en
un nevo H. gigante,,
Melanoma volar- Sub
ungeal,,

M, M,, de las membra_
ñas mucosas oral, -
vaginal y anal.,

M.. M,, sin lesión
primaria demostra-
ble.,
M., M, originado en
un nevo azul..
M, M., originado en
sitio visceral.,
Otros M, M, como el
de la niñez y los -
de origen en nevo
dérmico..

NIVEL DE INVASIÓN

II, III, IV y V,,

No aplicables,,

Se pueden emplear
niveles de inva-
sión distintos -
que en el grupo
5.,

ETAPAS CLÍNICAS

Asignar etapa clíni^
ca que corresponde
(I, II y III)..
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CUADRO CLÍNICO..

Al igual que la gran mayoría de los tumores de locali-

zación anorrectal, los síntomas y signos, desafortunadamen

te aparecen en grado de llamar la atención, cuando el volu

men tumoral ha alcanzado proporciones más o menos importan

tes„ Existen diversos factores que van a determinar el ti_

po y la intensidad, de la sintomatologia; dentro de ellos -

podríamos mencionar: el tiempo de evolución por un lado, -

por otro factores locales como la ulceración o patología -

concomitante y desde luego la etapa clínica en que se e n -

cuentre dicho tumor cuando sea estudiado., Asi, tenemos, -

que de los pacientes tratados por Pack y Oropeza, hubo 13

en etapa clínica I de éstos fue necesario disidir en 2

grupos: los que no tenían tratamiento previo que eran 5 y

8 pacientes en un segundo grupo que si habían sido previa-

mente tratados; en el, primer grupo hubo 3 con solo sangra-

do, 1 con sangrado y sensación de cuerpo extraño y en otro

sangrado y prurito anal,. En el segundo grupo también 3 t<&

nían como primer síntoma el sangrado; 2 sangrado y consti-

pación y en 3 casos el diagnóstico un hallazgo en explora-

ción de rutina.,
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En etapa II, se encontraron 5 pacientes, dos de ellos

sin tratamiento previo y en ambos se mencionó la presencia

de masas palpables en la ingle como primer dato., 3 pacien

tes con tratamiento previo, refirieron dolor como primer -

síntoma uno de ellos, y 2 sensación de masa anorrectal, -

ambos tenían molestias rectales asociadas, tales como, he-

morragia o cambios en el hábito intestinal.. En los 2 c a -

sos en etapa III el primer síntoma fue presencia de masa -

en las ingles (6) ..

Existen otros síntomas menos frecuentes tales como: se

creción mucosa o purulenta, dolor abdominal, pérdida de pe_

so y tenesmo; obviamente en etapas avanzadas, el paciente

presenta síntomas y signos representativos del órgano com-

prometido ; y de éstos loa más frecuentemente comprometidos

son el hígado y pulmón, aunque existen casos er¡ la litera-

tura en que el melanoma anorrectal metastiza al tracto gas_

trointestinal, como en el caso de S, Gupta (8); en el cual

primer contacto con el paciente fue un cuadro abdominal

agudo por doble intosusepción intestinal (yeyuno-yeyuna1 e

ileo-ileal), a su vez ocasionado por la presencia de póli-

pos metastásicos de melanoma en dichos segmentos del trac-

to intestinal..
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En el cuadro 2 aparecen los síntomas que fueron referi_

dos en primer término, en el estudio de Pack y Oropeza

(6)..



HEMORRAGIA

PRURITO

CUADRO 2

PRIMER SÍNTOMA No., DE PACIENTES

MASA PALPABLE 20

DOLOR 15

SIN ESPECIFICAR 15

T O T A L 20 100



En la tabla 2 se muestran los síntomas que encontraron

Antero Husa y Krister Hockerteadt en su reporte de 14 c a —

sos (3)..
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TABLA 2

SÍNTOMAS NO. DE CASOS

SANGRADO ANAL

DOLOR TRANSDEFECACION

CONSTIPACIÓN

DIARREA 0 AUMENTO EN EL NUMERO
DE EVACUACIONES

PROIRUSION DE M4SA ANAL

DOLOR ABDOMINAL

NO CONOCIDOS
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Aunque el primer síntoma ha sido diferente, se está de

acuerdo, en que el síntoma principal es el sangrado o

En cuanto a la evolución de los síntomas en lo referen

te a tiempo, encontramos que se trata de una neoplasia

que se manifiesta en poco tiempo; en el estudio de Ante-

ro y Husa el promedio de duración de los síntomas fue de -

7 meses (3)„ En cambio Paterno (9) encontró como promedio

4 meses, variando desde 3 semanas a 8 meses„

Localización del tumor„- Este aspecto de la neoplasia

ha despertado controversia, ya que, en algunos casos se le

ha denominado inclusive melanoma rectal; como ya se mencio

nó en las consideraciones histológicas, la distribución de

melanina se encuentra básicamente en la parte baja del con

ducto y los casos que se han diagnosticado como de origen

rectal corresponderán en todo caso a lesiones satélites o

invasión submucosa del primario .

Lo anterior queda demostrado por los diferentes repor-

tes en la literatura mundial,, De los 14.casos reportados

por Antero Husa (3), 11 se encontraron sobre o próximos a

la línea anorrectal y 3 en la margen del ano, De los 20 -
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pacientes estudiados por Pack y Oropeza (6), 14 (70 %) se

originaron en el conducto anal y los 6 restantes (30 %) se

originaron en la piel perianal,, De 15 casos reportados

por Morson y Volkstadt del St.. Mark's Hospital todos se

originaron en la piel del conducto o justo sobre la línea

de válvulas anales . No obstante en un reporte reciente de

Wanebo (1981) se mencionan 3 casos localizados en recto de

un total de 36, el. resto con franco predominio en la línea

dentada y piel del conducto.. Es conveniente aclarar que -

los 3 casos correspondientes a recto se encontraron en la

parte más distal de dicho segmento..

En cuanto a su ubicación en el diámetro del conducto,

no se ha encontrado franco predominio por algún sector,,

En lo que respecta al diámetro del tumor, éste depende

rá del momento en que sea detectado y el tiempo que la neo

plasia lleve desarrollándose; por tanto es de esperar gran

variación y, existen reportes con tumores de 1 cm., hasta -

10 cm.. (3) ,
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ANATOMÍA PATOLÓGICA.,

Con base en los hallazgos de Walls (4), en lo referen-

te a la distribución y cantidad de melanina en el conducto

anorrectal y los posteriores reportes de Morson y Volkstadt

tendientes a demostrar el origen del melanoma maligno anal,

se concluye que estos tumores se derivan de la porción cu-

tánea del conducto o bien justo sobre la línea de válvulas

anales (11), Se acepta también por buen número de autores

la posibilidad de origen neuroectodérmico en las células -

melanoblásticas de la cresta neural en fase embrionaria

Aspectos macroscópicos„- Generalmente son tumores úni_

eos, sin embargo en 14- % aproximadamente de los casos pue-

den ser múltiples..

Macroscópicamente el aspecto es variable; en 14 casos

reportados por Antero Husa (3); hubo las siguientes imáge-

nes macroscópicas: polipoide en 6 casos, pedunculado en 4,

sésil en 2 y con infiltración difusa 2; en estos casos no

se reportaron ulceraciones, sin embargo, esta característi

ca ha sido encontrada con cierta frecuencia por Martínez -
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Márquez (14) y Sinclair y colaboradores (12) atribuyéndose

por un lado al trauma por el paso de las heces durante la

defecación y por otro, a resecciones quirúrgicas insufi

cientes o bien, ocasionadas por la toma de especímenes pa-

ra biopsia..

Dado que la cantidad de pigmento que contienen estos -

tumores es variable, la coloración del tumor también ten-

drá esa característica; es posible entonces, encontrar ma-

sas tumorales con una pigmentación intensa, que sugieren -

el diagnóstico con la simple inspección, hasta lesiones

sin tinción (amelanociticas) que en primera instancia son

confundidos por otro tipo de patología, ya sea benigna o -

maligna pero de otra estirpe histológica en esta segunda -

circunstancia..

Aspectos histológicos.,- Recientemente se ha preconiza

do que el melanoma maligno del ano junto con los de la mu-

cosa oral y vaginal, integran un grupo de melanomas con

comportamiento diferente y denominados por Richard J., Reed

melanomas acrolentiginosos; sin embargo, histológicamente

recuerdan al melanoma tipo lentigo maligno,, Existe impor-

tante pleomorfismo celular en un buen número de casos; las
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células son principalmente poliédricas y en algunas ocasio

nes tienen aspecto fusiforme,. Una pequeña proporción de -

casos presentan los 2 tipos de células., En ocasiones las

células se encuentran con un patrón alveolar y/o agregados

que semejan el tumor carcinoide; hay una demarcación neta

y típica del borde celular1 . El citoplasma, si bien es

abundante, no tiene alguna característica constante . El -

aspecto del núcleo varia: aparecen vacuolas intranucleares

a menudo y también muchas células con varios núcleos, La

mitosis varia notablemente en número (13) (11).. El carác-

ter anaplásico de las células confunde muchas veces al pa-

tólogo; por ejemplo, en la serie de Morson y Volkstadt

(11) un tercio de los casos fue confundido con carcinoma -

de células escamosas; sin embargo, una de las caracteristi_

cas que finalmente van a ser definitivas en el diagnósti

co histológico es la respuesta celular del huésped, y que,

no se encuentra en caso de tratarse de otros tumores; esta

respuesta se caracteriza principalmente por la presencia -

de linfocitos, histiocitos y macrófagos (7, 9)„

La cantidad de pigmento es variable, Masón y Helwing,

encontraren pigmentación importante en 7 pacientes, rápida

mente demostrable en laboratorio en 4 casos, demostrable -
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con técnicas especiales en M- casos y ausente en 2,,

Las lesiones metastásicas de melanoma, frecuentemente

son similares a la lesión primaria..

Vías de diseminación,- De las características impor-

tantes de este tumor, y que, además los diferencia de los

melanomas de otra localización, es el hecho de que metasti_

zan con mucha facilidad y de diferente forma; de tal suer-

te que la gran mayoría de casos reportados corresponden a

la etapa III,. A continuación se mencionan las diferentes

formas de diseminación:

a),,- Preferentemente se extiende hacia el recto por -

el plano submucoso, produciendo lesiones satélites a este

nivel, las cuales a su vez pueden protruir a través de la

mucosa rectal,,

b),,- Puede diseminarse en los tejidos perianorrecta--

les, pero en cierta forma es contenido por la facía fibro-

sa que rodea el recto y rara vez invade vejiga, próstata,

vagina o sacro,,
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c) . - Las metástasis venosas, se producen hacia el sis_

terna portal por las hemorroides superiores y hacia la vena

cava por las hemorroides inedias e inferiores..

d) , - Los sistemas linfáticos involucrados, son, hacia

adelante los correspondientes a los vasos hemorroidales su

periores, lateralmente, los ganglios iliacos y obturadores;

por vía perianal a los inguinales medios y superficiales,

e),- Las diseminaciones tempranas, aparentemente han

sido provocadas por biopsia, excisión local incompleta,

trauma por el acto de defecar, y también en cierta forma -

facilitadas por infecciones ocasionadas por el trauma y

contaminación de la materia fecal (9),,

Diagnostico,- El diagnóstico básicamente se obtiene -

mediante un cuidadoso examen proctológico y se confirmará

con estudio histológico del tumor; desde luego es importan

te el estudio integral del paciente desde el punto de vis-

ta clínico y paraclínico, a fin de determinar si es posi—

ble la etapa clínica correspondiente y la patología conco-

mitante,
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Diagnostico diferencial,,- El melanoma maligno del ano,

puede ser confundido con otra patología en un buen número

de casos, y ésto, es debido por una parte al diverso grado

de pigmentación que confiere coloración inconstante, y por

otro, a la poca frecuencia con que esta patología se p r e -

senta, que a su vez ocasiona, el que pocos médicos estén -

familiarizados con la lesión,, Así, tenemos que las lesio-

nes muy pigmentadas suelen, ser confundidas Cy tratadas in-

cluso como tales) con trombos! s hemorroidal.. Lesiones ex-

tensas y ulceradas, pueden ser confundidas en primera ins-

tancia con carcinoma epidermoide. Cuando el médico que e-

fectúa el examen, tiene poca experiencia en patología ano-

rrectal, puede ser incluso diagnosticado como patología be_

nigna, por ejemplo: papilas anales hipertrofiadas, hemo

rroides, fístulas y fisuras; esto sobre todo cuando el tu-

mor es amelanocítico (6),, De tal suerte, todas las lesio-

nes sospechosas deberán ser biopsiadas y los especímenes -

quirúrgicos de cualquier cirugía es recomendable sean e n -

viados a estudio histológico,,

TRATAMIENTO..

En el tratamiento del melanoma maligno del ano, se han
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intentadQ prácticamente todas las modalidades de manejo on

cológico; desafortunadamente los resultados no son satis-

factorios en la gran mayoría de los casos, aún con métodos

combinados,. Sabemos que el tratamiento de elección es una

resección quirúrgica radical en etapa temprana, sin embar-

go , dado que ésto no siempre es posible, debemos analizar

las otras modalidades de tratamiento y los resultados que

hasta la fecha se han obtenido, desde luego es conveniente

aclarar que las formas de manejo no quirúrgico han sido

principalmente utilizadas en rnelanomas de otras localiza-

ciones y de ahí se ha derivado su uso para el melanoma de

la región anorrectal, siendo ésto más específico en el ca-

so de la quimioterapia y la radioterapia; otras formas co-

mo la inmunoterapia, están aún en etapa de experimentación

y no encontramos reportes de que su uso haya sido traspola

do al tumor que nos ocupa; sin embargo, se harán considera

ciones al respecto, por ser una forma de manejo actual en

melanomas de otras localizaciones y que ofrecen una pers-

pectiva de tratamiento en el melanoma maligno del ano.,

Existen 3 tipos de tratamiento como en la mayoría de

tumores cancerosos que afectan al organismo:
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A) No quirúrgico Quimioterapia

Inmunoterapia

Radioterapia

B) Quirúrgico Curativo

Paliativo

C) Combinado Quimioterapia más inmunotera-

pia

Cirugía más quimioterapia

Dentro del primer grupo podemos mencionar una serie de

fármacos, que en me lancinas de otros grupos han resultado -

hasta cierto punto alentadores,, En el cuadro 3 se agrupan

las drogas que más comunmente han sido utilizados en los -

melanomas en general y su índice de respuesta (7),,
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CUADRO 3

D R O G A
RESPONDIERON/EVALÚA ÍNDICE

Agentes alquilantes

Metocloprami da

Ciclofosfamida

MeIfalan

Varios

Totales

2/ 40

13/ 59

10/1.10

15/214

40/423

Antimetabolitos

. 5 Fluouracilo

Metotrexato

6-mercaptopurina

Arabinosil citosina

Totales

Vinblastina

Vincristina

Dactinomicina

Procarbarcina

Hidroxiurea

1/ 28

2/ 19

4/ 59

3/ 27

10/133

5

22

9

7

9 1/2

4

10

7

11

7 1/2

20

20

17 1/2

28

12
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Corno se aprecia en cuadro previo, son variados los ti-

pos de droga que se ha empleado en el manejo de este tumor,

principalmente para tratar de prolongar la sobrevida en pa

cientes con enfermedad diseminada, metástasis residuales 6

micrometástasis.. Los resultados como también se aprecia -

en el cuadro 3, no han sido satisfactorios y los índices -

de respuesta en general son bajos, no obstante han que des_

tacar que las más "efectivas" fueron: La ciclofosfamida, -

la vinblastina, la vincristina y la procarbarcina.. Tam-

bién, es conveniente mencionar que algunos de estos fárma-

cos resultaron especialmente desalentadores como es el ca-

so del Melfalán, ya que, se sintetizó como análogo de la -

fenilanina, precursor de la melanina, y se esperaba que se

ría específico contra el melanoma.

Por otro lado hay que mencionar algunos factores que -

quizá evitan confiabilidad en el uso de las drogas:

1).,- Diferencias en los planes de administración, do-

sis e interpretación de resultados por los distintos inves_

tigadores.

2),,- Algunas de estas drogas han sido ensayadas en
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animales y hay que recordar que los tumores en animales

son mucho más pequeños que en el humano, teniendo por con-

siguiente una fracción de crecimiento mayor, su irrigación

sanguínea es mejor y por ambos factores responden mejor a

las drogas,,

Hay que recordar que dentro de los efectos de los qui-

mioterápicos, está el de suprimir la hipersensibilidad tar

día; sin embargo, se ha comprobado que el efecto es transi_

torio para algunas drogas y después ocurre una rápida recu

peración hasta niveles normales, e inclusive mayores de lo

normal; por tanto, sería posible su uso combinado con la -

inmunoterapia en forma alternada, a fin de obtener por lo

menos efecto de suma de 2 tipos de tratamiento frente a

las células rnelanomatosas..

En el cuadro 4 se presentan las drogas en investiga

ción.,
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CUADRO

D R O G A RESPONDIERON/EVALÚA T m T , r
BLES " I N D I C E

DTIC CCAROXAMIDA) 198/806 25

BCNU (NI1ROSUREA) 22/122 18

METIL CCNU 15/ 87 17

MTTOMICINA C 11/ 68 16

CCNU (NITROSUREA) 17/135 13

MOSTAZA 1IC 7/ 87

PREGNENOTRIONA 13/155
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Quimioterapia combinada,- Básicamente las mismas com-

binaciones que se han utilizado en el melanoma maligno de

otras localizaciones, son las que se han empleado para el

de localización anal,. Se han combinado 2, 3 y hasta 5 fár

macos sin encontrar aún el esquema adecuado.. Las combina-

ciones que más interés han despertado son:

Nitrosurea (BCNU) más Carboxamida (DTIC)

DTIC más BCNU más Hidroxiurea

Ciclofosfamida CCTX) más Vincristina (VCR) más Metro-

trexato más 5 fU,,

C1X más VCR más MTX más 5 IU,, más Prednisolona

Quimioterapia de las micrometástasis., - El concepto de

que las metástasis pequeñas poseen mejor irrigación sanguí_

nea y mayor fracción de crecimiento que las metástasis si-

milares, pero de mayor tamaño, hacen pensar que estas l e -

siones menores son mas sensibles a las drogas antitumora--

les,.

INMUNOLOGÍA E INMUNOTERAPIA,,

El melanoma maligno es una importante enfermedad en la
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investigación de la inmunología e inmunoterapia tumoral en

el ser humano.. La evolución natural de muchos casos, su-

giere que en un momento dado el huésped controla el creci-

miento tumoral; incluso, ya que antes del siglo actual se

describieron casos de desaparición espontanea del tumor

primario, quedando células malignas en ganglios regionales;

hoy se acepta que los melanomas malignos primarios pueden

entrar en remisión espontánea..

No existen reportes oficiales de inmunoterapia en mela

noma primario del ano, y ésto, lo podemos atribuir a dife-

rentes factores:

1),,- La rareza del padecimiento.,

2).- La inmunoterapia, actualmente en investigación -

aun, no se encuentra al alcance de muchos hospitales..

3)..- La mayor proporción de pacientes son diagnostica

dos en etapas avanzadas del padecimiento„

U),,- El tratarse de un tumor, que en su mayoría se

comporta como un tumor más agresivo que el resto de los me
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lanomas, obliga a tomar una conducta agresiva, aun en los

casos iniciales..

A continuación se mencionan los diferentes métodos de

este tipo de terapéutica y perspectivas de los mismos,.

Inmunoterapia local.- En sus precursores trabajos Mor

son demostró, que al administrar vacuna B,,C,,G,. , directamen

te en los melanomas en crecimiento; intradérmico o subcuta

neo, aparece una buena correlación entre la competencia in_

munológica del paciente al principio de la inmunoterapia y

su respuesta al tratamiento,. Así, pacientes que se positi^

vizaban a la tuberculina tras la terapia con B,,CG, , expe-

rimentaban una regresión de los nodulos inoculados con B..-

C .G.. En el reporte original 5 de 8 pacientes presentaron

regresión en nodulos no inoculados, excepto los viscerales..

La aplicación de B,.C.G.. , en forma local, no es sin em-

bargo un procedimiento inocuo; Park's y cois,., resumen las

complicaciones con B,,C,G,: 1., - Puede haber elevaciones tér

micas importantes; 2, Disfunción hepática reversible; 3. -

Ictericia clínica, encontrando en la biopsia hepática gra-

nulomas no caseificantes; de los 51 casos analizados por -
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estos autores, hubo casos de enfermedad sistemica por B..C.

G. y 2 muertes inclusive atribuibles a ella., Por lo ante-

rior, actualmente hay tendencia a aplicar la vacuna adya-

cente al tumor, escarificando la piel,,

Inmunoterapia adoptiva,,- Originalmente Nadll y Moore

efectuaron en los pacientes cancerosos, injertos cruzados

con tumores malignos, luego del rechazo de estos tumores,

se les hicieron transfusiones cruzados de leucocitos, obte

niendose índices de respuesta evidentes a este enfoque en

el melanoma y en el cáncer de mama Posteriormente se han

utilizado solo partículas subcelulares con factor de trans

ferencia y ARN inmune y, como otra forma, el empleo de au-

tolinfoQitos activados,,

Inmunoterapia pasiva,.- Aunque esporádicamente se han

reportado resultados espectaculares con su uso, en general

no ha sido eficaz en el hombre y su aplicación clínica es

limitada,

Inmunoterapia activa,,- La describiremos en los 2 prin

cipales conceptos de aplicación:
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a),.- Inmunidad activa con B..C..G.. para enfermedad resi_

dual mínima en el meianoma maligno.. Los estudios al r e s -

pecto sugieren que la terapia coadyuvante con B..C.G- pro--

longaría el intervalo libre de la enfermedad y la sobrevi-

da de pacientes melanomatosos con metástasis ganglionares

regionales que habían quedado libres de tumor con cirugía;

esto representa un importante adelanto terapéutico, que ha

bría de mejorar el pronóstico de estos pacientes; existen

diferentes tipos de vacuna B.C..G- y diferentes formas de -

aplicación , Al perfeccionarse la técnica de la inmunotera

pia el pronóstico tendrá que mejorar aún más..

b) , - Quimioinmunoterapia de la enfermedad diseminada..

Se han utilizado básicamente 2 combinaciones: Corinebacte-

rium Parvum más un agente quimioterapico y otra combina

ción que incluye el uso de carboxamida. y B,. C.G., Con e s -

tos métodos se han obtenido remisiones más prolongadas en

casos con metástasis viscerales o sin ellas, que, en los -

casos en que se ha aplicado solo quimioterapia; además no

se observan inconvenientes y no hubo morbilidad seria..
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TRATAMIENTO A BASE DE RADIOTERAPIA.,

Esta modalidad de tratamiento no es útil en la enferme

dad que nos ocupa.

TRATAMIENTO QUIRÚRGICO,.

Los casos con resultados satisfactorios han sido p r o -

ducto del tratamiento quirúrgico radical en etapas tempra-

nas; inclusive el análisis detenido de algunas de estas pu-

blicaciones nos informa que estos casos no eran sospechosos

de esta patología, y que al ser intervenidos con otro diag-

nóstico y ser enviados los especímenes a patología fue como

se estableció el diagnostico (13)..

Las modalidades de tratamiento quirúrgico son las s i -

guientes :

Resección abdominoperineal sola,

Resección abdominoperineal con disección de ganglios

inguinaless en uno o dos tiempos.,

Excisión local amplia..

Excisión local amplia más disección inguinal,.
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Excisión biopsia.

Colostomía..

Como podemos observar hay técnicas que serian aplicadas

en un supuesto caso con fines curativos, o bien técnicas -

con fines paliativos; la aplicación de la cirugía y su ti-

po está en base a diversos factores pero desde luego el

principal, es la etapa clínica que corresponda,

TRATAMIENTO COMBINADO,,

Actualmente se considera que además de un tratamiento

quirúrgico temprano es conveniente indicar un régimen adyu

vante de quimioterapia principalmente en casos de microme-

tástasis„

SOBREVIDA..

Las experiencias reportadas están básicamente propor-

cionadas por el tratamiento quirúrgico . De las series im-

portantes que se revizaron para la elaboración de este tra

bajo, se encuentran las de Pack y Oropeza con 2 0 casos (6),

la de Wanebo y Quan 36 casos (10) y Antero Husa 14 casos -
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(3). En el caso de los primeros autores, se seleccionaron

13 casos para vigilancia a 5 años; uno de ellos con antece_

dente de resección local incompleta, fue tratado finalmen-

te con resección abdominoperineal y extirpación de ganglios

inguinales bilaterales (éstos sin evidencia de tumor), la

paciente a los 10 años se encontró sin actividad tumoral,.

De los pacientes tratados por Wanebo, sólo 4 alcanza-

ron sobrevida a 5 años , 3 en etapa I y el otro en etapa II;

todos ellos sometidos a resección abdominoperineal, En el

cuadro 5 se resumen los resultados de esta serie,,
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CUADRO 5

ETAPA PACIENTES PROMEDIO 5 AÑOS

18 meses 3 13

II 6 meses 13 11

III 13 meses 0



De los casos tratados por Antero Husa solo uno alcanzo

13 años de sobrevida, con resección abdominoperineal,. En

su reporte no se aclara en que estadio fue operado dicho -'

caso..

Como se puede apreciar, los mejores resultados se han

obtenido en casos en que el tumor ha sido encontrado en

etapa I, y recurriendo a la resección abdominoperineal con

extirpación de ganglios inguinales como tratamiento,

No se específica si se aplicó tratamiento adyuvante en

los casos que se alcanzó mejor sobrevida,,



III.. MATERIAL Y MÉTODOS

Se recopilaron los casos de melanoma maligno del ano

asi reportados en los archivos de Anatomía Patológica del

Hospital de Oncología del Centro Médico Nacional del Ins-

tituto Mexicano del Seguro Social, en los 20 años de labo

res en dicho hospital,. Se revisaron los expedientes clí-

nicos y se analizaron factores referentes a: edad, sexo,

cuadro clínico, características macroscópicas y microscó-

picas de la lesión, ubicación en el conducto anorrectal,

tratamiento y sobrevida..

RESULTADOS .

Se encontraron 9 casos de melanoma maligno del ano, -

en todos ellos el diagnóstico fue comprobado histológica-

mente „ 6 casos correspondieron al sexo femenino y 3 al -

masculino (Cuadro 6),. Se encontró una edad de 58 años co

mo promedio, con una mínima de 34 y una máxima de 82 (Cua

dro 7),, El 33,, 3 % de los casos ocurrió en la 6a, década

de la vida.,



o

§

< Q

w

co
o
co

co
o
co

CO
o
co

o o o

o
oí
o
<
O

o

O

x: w

o

í-t

J

o
co

o
H



o

<

o
en
o
«3

S
<
w

r-
O
Pí
Q
<

O
o

<

Q

<

H

s

<

H

<

Q

W

O

Pí

C

O
oí
M
Q
s;o
ti-
co
w
os
os
o
o

a



- 44 -

Del total de los pacientes, sólo 1 había recibido tra-

tamiento previo, mismo que consistió en hemorroidectomia;

el reporte histológico de los especímenes fue compatible -

con melanoma maligno del ano y fue enviada con ese diagnós

tico para complementar su manejo; el diagnostico se corro-

boró en la Unidad mediante revisión de laminillas,,

El síntoma más común, fue el sangrado; manifestado por

8 pacientes, después de trastornos en el hábito de la defe_

cación en 7 casos, pérdida de peso y sensación de cuerpo -

extraño en 5, y dolor en 4 casos,. Hubo síntomas diversos

inconstantes, pero, típicos de patología anorrectal.. El -

grado de la sintomatología, estuvo en relación con el volu

men tumoral (Cuadro 8)..

El tiempo de evolución del padecimiento vario de 3 me-

ses a 2 años, estos últimos, correspondieron a los casos -

más avanzados (Cuadro 9).. El diagnóstico de melanoma m a -

ligno del ano, fue solamente establecido inicialmente en 4

casos; un caso como hemorroides trombosadas y el resto (4)

diagnosticados como adenocarcinoma de recto (Cuadro 10),.
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Respecto a la proporción con respecto a carcinoma epi-

dermoide, encontramos que fue de 3:1, y constituyo el 2 %

con respecto al adenocarcinoma de recto (Cuadro 11).

Desde el punto de vista macroscópico no se encontró

predominio por alguna forma en especial (Cuadro 12) , sin -

embargo, si se apreció ulceración én 4 de los casos..

En cuanto al diámetro del tumor, solo se hace mención

en 3 de los casos (Cuadro 13).

En aquellos en que fue posible obtener datos con res-

pecto a la ubicación, comprobamos que 4 estaban localiza-

dos primariamente a la altura de la zona denominada p e e -

ten, 2 a la altura de la línea anorrectal y en 3 casos, no

se determinó el sitio (Cuadro 14),

Tocante al grado de pigmentación que se encontró en -

estos tumores, sólo 3 presentaron una coloración negruzca

que hizo sospechar inclusive, el diagnóstico.. En el resto,

no se hace alusión al grado de pigmentación.,



o

M

< Os s <
< H

< O
s -J so w wa: o Dow
H

s
0S
tu

o
os
Q

o
M
o
os
<
o
o

o
M
O
Oí
<
o

oE-i
O
W
& 4

CO
W

O
H
O

w

w
PS Q

O
M
O

5
H
DS

O
O

wQ
M
O

W
«
M
O.W



- 50 -

o
¡s
O
H

<

<

o
s<
ws

o
•z.

.J
wQ

CO
O
Ü
M
O»
O
aco
o
PS
a
<

co
o
H
O
wcuco
<

l - t

o

o

M
CO
W
CO

1

wQ
h-t
O
&.
M
J
O
Cu

1

o
a<
E5
a

o
w

i

wEn
<

M

zM

1

<

O

Ci)
M

H
CO

r.

<
E-t

O

H

O

<
Di
W

1



- 51 -

o

oH
"¿X
<£
X
os
•J
fifi

s

o
E;
"̂
i - j

wQ

O
Oí
£-1
W

M
Q

CO
O
CO

O
Di
Q

§

o

• J

O

En



- 52 -

M
~t

>—i

<

<«

o
E:
<•
w

A
N

O
D

E
L

^L
lZ

i

o

o

<
D
O

o
wOí
PS
o
53
<.
O

O

Q
2
O
a

<Q
<

M
r .
t-<
Ow0-,

<
w53
M
, J

W
E-
O
W
a,

O
55

H

w
w

<

O

H



- 53 -

ETAPIIICACION.

En nuestros casos uno correspondió a la etapa I, 2 en

etapa II, 5 en etapa III; uno no fue clasificado por haber

abandonado su estudio (Cuadro 15).,

TRATAMIENTO,,

El manejo quirúrgico fue el que predominó como modali-

dad de tratamiento„ En 3 casos, además de cirugía se uti-

lizó quimioterapia combinada, en uno de estos, se efectuó

posteriormente colostomia derivativa,, En un caso, se apli

có solo radioterapia,, 2 pacientes desclinaron tratamiento.,

En el cuadro 16 y 17 se índica el manejo y la etapa clíni-

ca ,.

SOBREVIDA,,

Excluimos para esta evaluación, los 2 casos que no re-

cibieron ninguna forma de tratamiento,, El paciente con ma

yor sobrevida al momento de cerrar este informe, correspon

de a un caso tratado mediante resección abdominoperineal y

quimioterapia combinada; él, se encontró vivo a 3 años y 7



meses de haber iniciado la sintomatología y 3 años después

de tratamiento quirúrgico,. Es importante señalar, que es-

te caso correspondió a la etapa III y su ultima revisión -

se encontró con gran diseminación tumoral,.

El paciente que fue diagnosticado como consecuencia de

una hemorroidectomia, se encuentra sin datos de actividad

tumoral 10 meses después de haberse establecido el diagnós_

tico; la paciente, sólo recibió quimioterapia, combinada, -

ya que no aceptó tratamiento quirúrgico„ 2 pacientes f a -

llecieron al año de haber sido efectuada resección abdomi-

noperineal en ambos,. 2 casos se consideraron fuera de tra

tamiento oncológico 6 meses después de su manejo, uno c o -

rrespondió a la resección local amplia más quimioterapia -

más colostomia, y el otro caso, sólo había sido tratado

con resección abdominoper-ineal, El caso tratado con radio^

terapia no presentó ninguna mejoría y fue perdido al c o n -

trol (Cuadro 18) ,
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CONCLUSIONES.,

Los aspectos referentes a edad, sexo, tiempo de evolu

ción están acordes a lo reportado en la literatura mun-

dial.. En nuestros pacientes el síntoma principal fue el

sangrado, y solo se sospecho el diagnóstico en primera

instancia en 44.,4 % de los casos, Concluimos también,

que cuando el grado de pigmentación es importante es fac-

tor definitivo para orientar el diagnóstico La ubica

ción de la lesión en la longitud del conducto anorrectal,

solo fue factor importante para decidir el tipo de ciru-

gía,,

Los casos atendidos en la Unidad, correspondieron en

7 7., 7 % a etapas avanzadas del tumor,.

La cirugía, es aun el tratamiento de elección, y aun-

que hubo casos en que se asoció quimioterapia, no es posi_

ble concluir si ésta es o no de beneficio, ya que, solo -

en uno de los casos pareció contribuir a prolongar la so-

brevida, sin embargo no hubo en ningún momento regresión

del tumor En el caso en que se utilizó después de resec

ción local (hemorroidectomía) no sabemos si en ultima ins
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tancia el tumor correspondió a la etapa I y fue resecado

en su totalidad con el acto quirúrgico, o bien, había mi-

crometástasis, y la paciente está sin datos de actividad

tumoral como consecuencia de la quimioterapia..

La radioterapia no fue de utilidad en el caso que fue

utilizada.,

El melanoma maligno del ano, es un tumor poco frecueri

te en nuestro medio, que es necesario diagnosticar en eta

pas tempranas, a fin de poder ofrecer mejores posibilida-

des de curación, utilizando para tal objetivo preferente-

mente , el tratamiento quirúrgico radical.,

Los pacientes en que se decida utilizar quimioterapia,

deberán ser mejor seleccionados,,
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