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ABSTRACT

METHODS: Observational, retrospective study of diagnostic tests in patients with
non-metastatic malignant melanoma of the Dermatology Service of the La Raza
National Medical Center. Patients older than 18 years, both sexes, with any type of
non-metastatic malignant melanoma at the time of diagnosis, from April 2012 to
2022, with a complete clinical file, with melanoma-associated mortality, were
included. The total neutrophils/total lymphocytes ratio was performed with the
blood count data from the date of the histopathological diagnosis. ROC curve and
Area under the curve were performed to determine the cut-off point, with which the
Sensitivity and Specificity of the Index was determined to predict the mortality of
these patients. A p < 0.05 was taken as significant. The study was approved by the

Ethics and Research Committee of the La Raza National Medical Center.

RESULTS: 30 deceased patients and 60 survivors of malignant melanoma were
included. An AUC of 0.901 (95% CI: 0.828-0.973; p=0.000) was obtained, with a
cut-off point of 2.04. The sensitivity and specificity were 90.2% and 46.6%,

respectively.

CONCLUSION: The Neutrophil/Lymphocyte ratio at histopathological diagnosis
greater than 2 predicts the mortality of patients with non-metastatic melanoma with

high Sensitivity but low Specificity.

KEY WORDS: Melanoma, Index, Neutrophil, Lymphocyte, Mortality..



RESUMEN

MATERIAL Y METODOS: Estudio Observacional, retrospectivo, de pruebas
diagnodsticas en pacientes con Melanoma Maligno no Metastasico del Servicio de
Dermatologia del Centro Médico Nacional La Raza. Se inluyeron pacientes
mayores de 18 afos, ambos sexos, con cualquier tipo de melanoma maligno no
metastasico al momento del diagndstico, desde abril de 2012 hasta 2022, con
expediente clinico completo, con mortalidad asociada a melanoma. Se realiz6 el
indice neutrdfilos totales/linfocitos totales con los datos de la Biometria hematica
de la fecha del diagndstico histopatoldgico. Se realizé curva de ROC y Area bajo
curva para determinar el punto de corte, con el cual se determiné la Sensibilidad y
Especificidad del indice para predecir la mortalidad de estos pacientes. Se tomé
como significativo una p < 0.05.

RESULTADOS: Se incluyeron 30 pacientes finados y 60 pacientes supervivientes
a Melanoma maligno. Se obtuvo un AUC 0.901 (IC95%: 0.828-0.973; p=0.000),
con un punto de corte de 2.04. La sensibilidad y especificidad fueron de 90.2% vy

46.6%, respectivamente.

CONCLUSIONES: EI indice Neutrdfilo/Linfocito al diagnéstico histopatoldgico
mayor a 2 predice la mortalidad de los pacientes con Melanoma no metastasico
con alta Sensibilidad pero baja Especificidad.

PALABRAS CLAVE: Melanoma, indice, Nuetréfilo, Linfocito, Mortalidad.



ANTECEDENTES

El melanoma es la forma mas agresiva de cancer de piel. En la actualidad, en la
poblacion occidental, 1 de cada 50 individuos tiene riesgo de desarrollar
melanoma, el cual presenta una tasa de mortalidad anual del 11% (1). A nivel
mundial, tiene una tasa de incidencia de 1.7% y una mortalidad de 0.7% (2).

La mayoria de los casos de melanoma se presentan en los adultos mayores, pero
este representa el tercer cancer mas frecuente entre los 15-39 afios (1,3).

Dentro de los factores de riesgo para el desarrollo de melanoma maligno se
encuentran: factores genéticos (5-10% ocurren en pacientes con historia familiar
de melanoma) 60% por la mutacién del gen BRAF, ambientales, la exposiciéon a
luz ultravioleta (60-70% de los melanomas se asocian a este factor) tanto UVA
como UVB; se conoce que la mayoria de los melanomas se deben al dafo
indirecto al DNA de los rayos UVA. La eumelanina puede convertir el 99.9% de la
radiaciéon UV absorbida en calor, lo cual es un factor protector para el desarrollo de
melanoma, no asi en los pacientes con predominio de feomelanina. La exposicidon
aguda intermitente e intensa a los rayos UV en pacientes con piel blanca, es un
factor de riesgo importante para el desarrollo de melanoma, sobre todo, la
exposicion a edades tempranas, como en el caso de las quemaduras intensas
durante la nifiez, de tal manera que las personas con el antecedente de 2-5
quemaduras solares severas en la infancia, tienen 2.4 veces mayor riesgo de esta
neoplasia. El uso de camas de bronceado también ha demostrado un aumento en
el desarrollo de casos de melanoma en aquellos que las usaron antes de los 25
afnos, aumentando el riesgo en 6 veces mas, sobretodo en mujeres jovenes. Los
fototipos de piel mas claros tienen también mayor riesgo de melanoma, ya que la
incapacidad de bronceado aumenta el riesgo en 1.4-4.5 veces. 20% de los
pacientes con xeroderma pigmentoso tienen riesgo de desarrollar melanoma. Los
hombres tienen 1.5 veces mas riesgo de padecer esta neoplasia que las mujeres;
en mayores de 75 afos, el riesgo aumenta tres veces mas en hombres que en
mujeres y presentan un peor prondstico. La presencia de nevo melanocitico

adquirido, 25% de los melanomas provienen de un nevo previo; a mayor numero



de nevos atipicos, mayor es el riesgo (mas de 100 nevos sin atipia 0 mas de 50
nevos y algunos con atipia); asi como la presencia de un nevo congénito mayor de
20 cm, con un riesgo de desarrollo de melanoma de 4-40%. Los pacientes con
historia personal previa de melanoma presentan 3-8% riesgo de desarrollar otro.
Estados de inmunosupresion como el VIH, tratamiento inmunosupresor
prolongado, trasplante renal son otros factores para el desarrollo de melanoma (1-
4).

Con respecto a la fisiopatologia, la exposicion a los rayos UV estan implicados en
mutaciones puntuales del ADN, creando una transicién de citosina a timina y de
guanina (por los rayos UVB) y de guanina a timina (por los rayos UVA). Los rayos
UVA crean especies reactivas de oxigeno y radicales libres al interactuar con la
melanina, lo cual genera mutaciones y aberraciones genéticas (2,5).

También se ve implicado un modelo genético secuencial que resulta en la
activacion de la transduccion de sefiales de oncogenes; el que se activa con
mayor frecuencia es el BRAF 6%, pero se requieren mutaciones adicionales como
la observada en el promotor de transcriptasa reversa telomerasa (TERT). Ademas,
para generar invasion tumoral, se requiere de una tercera mutacion en los genes
que controlan el ciclo celular (CDKN2A) o el remodelado de la cromatina (ARID1A,
ARID1B, ARID2). Finalmente, para que suceda metastasis, se requiere de
mutaciones en PTEN y el p53 (2,5).

La mayoria de los pacientes presentan estadios localizados de la enfermedad, los
cuales son potencialmente curables. Sin, embargo, los pacientes con melanoma
avanzado tienen pobre prondstico, con una tasa de supervivencia a los 5 afios del
10% (6).

El diagndstico de melanoma se realiza por histopatologia (estandar de oro), junto
con inmunohistoquimica; la decision subsecuente del tratamiento se basa en la
clasificacion histopatologica y el calculo del riesgo de acuerdo con estadio por
medio del tamafio del tumor, involucro ganglionar y metéstasis (TNM). El criterio
mas importante para la evaluacion del prondstico y el tratamiento es el grosor de
breslow. La ulceracion es otro marcador independiente asociado a pobre



prondstico. Se distinguen los siguientes tipos histolégicos de melanoma: Extension
superficial, nodular, acral lentiginoso y lentigo maligno (2).

El melanoma presenta dos grandes estadios de progresion. El primer estadio se
puede reconocer en las lesiones tempranas como parches o placas
hiperpigmentadas, las cuales se expanden mas o menos a lo largo del radio de un
circulo imperfecto en el eje horizontal dentro de la piel, lo que se denomina fase de
crecimiento radial. En el segundo estadio, el tumor crece hasta invadir la dermiso
elevar la epidermis, hasta formar un nodulo, cuya direccion de crecimiento incluye
el eje vertical (arriba y por debajo del nivel de la piel), lo que se denomina fase de
crecimiento vertical. Los melanomas en fase de crecimiento radial tienen un buen
pronostico, al contrario de los de crecimiento vertical, los cuales tienen menores
tasas de supervivencia, mayor riesgo de metastasis, atribuyéndose lo anterior al
aumento del grosor tumoral, presencia de ulceracion, microsatelitosis, numero de
mitosis, invasion linfovascular. En base a lo anterior se han reconocido los
siguientes tipos de melanoma (7):

Melanoma nodular: tumor en fase de crecimiento vertical, con reconocimiento
temprano, con gran capacidad de metastasis desde el diagndstico primario. Es un
subtipo de melanoma que tiene exclusivamente una fase de crecimiento vertical.
El pequefio aumento microscopico permite observar un tumor elevado, en forma
de cupula o polipoide. La epidermis suprayacente es delgada y puede erosionarse
o ulcerarse. Las células de melanoma pueden estar presentes en la epidermis
suprayacente, pero no a lo largo de los margenes del componente dérmico del
borde de la lesion. EI componente dérmico esta representado por un nddulo
cohesivo o pequefios nidos de células tumorales con un patron de crecimiento
expansivo. Las células a menudo son epitelioides, pero otros tipos de células,
incluidas las células fusiformes, las células epitelioides pequefias similares a las
células del nevus y las células gigantes mononucleares o multinucleadas, pueden
dominar o mezclarse con otros tipos de células.(7).

Melanoma de extensién superficial: Presenta escasas células neoplasicas a través
de la epidermis, con un patron que semeja la enfermedad de Paget de la mama,

con caracteristico crecimiento tumoral horizontal. Es la forma mas comun de



melanoma en los paises occidentales. Se presenta como parches pigmentados y
pueden confluir formando placas. En la histopatologia, ademas del crecimiento
horizontal, se puede presentar con crecimiento vertical. En la fase horizontal, hay
un predominio de proliferacion intraepidérmica de melanocitos epiteloides
alargados, a lo largo de toda la union dermoepidérmica, con alta propensién a
formar canastas. Hay mucha hiperpigmentacion y la lesién esta bien circunscrita.
En la dermis hay fibroplasia difusa con areas de lesiones celulares perdidas
consistentes con regresiéon tumoral, con cierto grado de elastosis (7).

Melanoma lentigo maligno: Presenta un patrén lentiginoso de crecimiento dentro
de la epidermis, el cual asemeja al presenado en el lentigo solar. Se caracteriza
por la proliferacion de melanocitos a lo largo de la union dermoepidérmica. Se ve
con mayor frecuencia en las personas con tasas altas de exposicion solar,
Clinicamente presenta bordes poco definidos, inclusive, por medio de
histopatologia, la lesion puede estar extendida mas alla de lo reflejado
clinicamente. Tiene alta propension a la recurrencia local. Puede acompafar de
crecimiento vertical. Presenta menos pigmento que los melanomas de extension
superficial, pueden ser casi amelanicos. En la histopatologia, presenta un patrén
pagetoide cerca de su centro, el cual se sobrepone con el patron del melanoma de
extension superficial. Presenta elastosis de moderada a grave. Tiene menor
formacion de canastas de melanocitos con gran tendencia de proliferacion
lentiginosa basal de células solitarias a lo largo de la union dermoepidérmica. Las
crestas de la red tienden a borrarse en lugar de alargarse, la epidermis se
adelgaza y la proliferacion es focalmente continua mas que intermitente. Puede
presentar zonas de regresion dérmica con ausencia de lesion celular en la dermis
y epidermis (7).

Melanoma Acral: Se presenta en regiones acrales (dedos de manos y pies,
palmas, plantas, lecho ungueal). Se presenta con crecimiento radial, comienza
como parches que luego se agrandan formando placas con posterior crecimiento
vertical hacia dermis que causa engrosamiento epidérmico. Posteriormente, se
presenta con ulceracion de las lesiones, con protrusion de un nodulo a través del

estrato corneo ulcerado formando una protuberancia. En la histologia presenta un



patrén de proliferacion lentiginosa, pobremente circunscrito, en la periferia del
tumor presenta células tumorales aisladas mas que canastas de células atipicas.
Cuando muestra crecimiento vertical, presenta células fusiformes, con o sin
crecimiento desmoplasico. Tiene asociacién con neurotropismo (7).

La respuesta inflamatoria se considera que juega un rol importante en el inicio de
los tumores y su desarrollo. En afos recientes, los parametros hematologicos de
la respuesta inflamatoria sistémica han mostrado su poder prondstico en varios
tipos de cancer. Entre estos se incluyen la proteina C reactiva (PCR), el radio
plaqueta/linfocito y la razén neutrdéfilo/linfocito (RNL). EI RNL representa el numero
circulante de neutrofilos dividido por la cuenta total de linfocitos, este refleja el
balance entre la inflamacién promovida por el tumor y la actividad antitumoral. Los
neutrofilos sin considerados el primer recurso del factor de crecimiento del
endotelio vascular (VEGF), el cual promueve la angiogénesis del tumor; ademas,
pueden contribuir al desarrollo de la metastasis tumoral al promover la siembra de
las células tumorales en el cuerpo. Por el contrario, los linfocitos inducen la muerte
celular citotoxica y exhiben actividad antitumoral; ademas suprimen la progresion y
proliferacion de las células tumorales, actuando como una barrera tumoral (6,8).
Esta razén es facil de realizar, barato y disponible rapidamente (7,9). Muchos
estudios han investigado el valor pronostico de este en melanoma, pero los
resultados han sido inconsistentes, debido a la diferencia entre los pacientes,
regiones y métodos de tratamiento diferentes (4,7).
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MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio Observacional, retrospectivo, de pruebas diagnodsticas, en
pacientes con melanoma de la consulta externa del Servicio de Dermatologia del
Centro Médico Nacional La Raza, atendidos de 2012 a 2022. Se realizaron dos
grupos de pacientes: El primer Grupo falleci6 a causa de Melanoma no
metastasico al momento del diagnostico, 30 pacientes y el segundo grupo
sobrevivié al Melanoma no Metastasico (60 pacientes), durante el periodo de
estudio. En ambos grupos se incluyeron mayores de 18 afios, ambos sexos, con
biometria hematica completa al momento de la confirmacion histopatologica de
Melanoma Maligno. El indice se realiz6 con la division del numero total de
Neutrofilos entre el numero total de linfocitos. Se identifico en los expedientes el
tiempo de sobrevida, variables sociodemograficas y caracteristicas clinico-
histopatologicas del Melanoma.

Para el analisis estadistico, se empled estadistica descriptiva: media con
desviacidn estandar, mediana con rangos intercuantiles, de acuerdo con las
curvas de normalidad de cada variable cuantitativa determinadas por las pruebas
de Kolmogorov-Smirnoff o Shapiro-Wilks, segun el caso y frecuencias con
porcentajes para las variables cualitativas. Se determind el punto de corte de la
razén de neutrofilo/linfocito por medio de la curva ROC vy el area bajo la curva. Se
determind la Sensibilidad, Especificidad, coeficiente de verosimilitud positivo y
negativo y la determinacion de los valores predictivos positivos y negativos.
Posteriormente; se realizd regresion de Cox y curvas de supervivencia para

determinar el HR de la variable razén Neutrofilo/linfocito.
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RESULTADOS

Se inluyeron 90 pacientes, con una mediana de edad de 65 afos. La mayoria
fueron mujeres 54 (60%). El sitio mas afectado fueron las extremidades inferiores
43 (47.8%). La mayoria fueron de novo 58 (64.4%). El tipo de melanoma mas
frecuente fue el Acral 38 (42.2%) (Tabla 1).

30 pacientes fallecieron por melanoma no metastasico al diagnostico
histopatoldgico y 60 sobrevivieron.

Se determind un punto de corte del indice neutrdfilo/linfocito de 2.04 (Grafica 1),
con una sensibilidad de 90.2%, especificidad de 46.6%, Valor predictivo positivo
de 46%, Valor predictivo negativo de 90%, LR+ 1.69 (IC95%: 1.3-2.2) y LR- 0.21
(1C95%:0.07-0.64), con una probabilidad post-prueba positiva de 46% y negativa
de 10%.

Se realiz6 un analisis multivariado con la prueba de proporciones de Regresion de
Cox, en el cual se incluyeron las variables Topografia, Breslow, Ulceracion,
Mitosis, Invasion vascular y neural, Edad, Sexo y una razon N/L >2, para
determinar los factores de riesgo para mortalidad de los pacientes con melanoma
no metastasico, en el cual solo la Razén N/L >2 y el Breslow fueron significativos

(Tabla 2, Grafica 3). Con una tasa de supervivencia a los 5 afos de 31%
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DISCUSION

En nuestro estudio determinamos un punto de corte de 2 en la razbn
Neutrofilo/Linfocito con alta sensibilidad pero baja Especificidad para predecir la
mortalidad de los pacientes con Melanoma maligno no metastasico.

En un meta-analisis realizado por Dins y cols, en el cual se incluyeron 12 estudios
realizados entre 2014 a 2018 para determinar el valor pronostico de la razén
Neutrofilo/Linfocito en pacientes con melanoma. Se observd que la razoén
neutrofilo/linfocito se asocid a pobre prondstico de la tasa total de supervivencia
para pacientes de paises occidentales con melanoma con un HR: 2.34, 1C95%:
1.59-3.44, p <0.001. Con respecto a la relacion con la pobre supervivencia libre de
progresion se encontré un resultado significativo estadisticamente en paises
occidentales con melanoma con un HR de 2.13 (IC95%: 1.67-2.71, p <0.001) y en
paises asiaticos se encontré un HR de 2.35 (IC 95%: 1.59-3.49, p<0.001). Los
autores concluyeron que una razoén neutrofilo/linfocito elevado es predictivo para el
pobre resultado de la tasa total de supervivencia y de la supervivencia libre de
progresion en pacientes con melanoma. El punto de corte mas empleado en los
estudios para determinar un indice elevado de neutrdfilo/linfocito fue de 5. Esta
razén es un eficiente marcador prondstico para melanoma (6). En nuestro estudio,
el punto de corte fue mas bajo, pero con alta sensibilidad para predecir la
mortalidad; ademas, encontramos 4 veces mas probabilidad de mortalidad en
comparacion con este meta-analisis.

Zhan H y cols realizaron un meta-analisis de 12 estudios realizados entre 2016-
2018 para determinar el valor prondstico de la razon neutrdfilo/linfocito en los
pacientes con melanoma pretratamiento. Encontraron que una razdn
neutrofilo/linfocito elevado se asocidé con una pobre tasa total de supervivencia
(HR:1.56, 1C95%: 1.28-1.9, P <0.001). En los resultados de los pacientes con
melanoma del norte de américa, se encontr6 una disminucion de la tasa de
supervivencia con una NLR elevado, con un HR de 1.27, IC95%1.1-1.47; P=0.001
y en paises de Europa se encontré un HR de 1.56, con un IC del 95% de 1.28-1.9,
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p=0.001. En un analisis por subgrupos, el efecto negativo en la supervivencia con
un valor elevado de NLR se encontré6 en pacientes sin y con metastasis por
melanoma (HR:1.56; 1C95%:1.28-1.9, P=0.01 y HR:1.58; 1C95%:1.23-2.01,
p<0.001, respectivamente). En punto de corte del NRL mas empelado fue 3.
Finalmente, los autores reportan que un NLR elevado se asocia a una peor tasa
de supervivencia libre enfermedad/libre de progresion (HR:1.86; 1C95% 1.24-2.8;
p=0.003). Los autores concluyen que un NLR elevado pretratamiento puede ser un
factor pronéstico independiente significativo en los pacientes con melanoma (10).
En la poblacibn mexicana de nuestro estudio, el punto de corte fue menor en
comparacion con la poblacion estadounidense, encontrando la misma conclusion
con respecto al uso de la razén N/L como factor pronéstico de mortalidad.

Davis y cols. Realizaron un estudio retrospectivo en pacientes con melanoma de
alto riesgo sometidos a tratamiento quirdrgico con intencion de curar, para
determinar el impacto de la NLR y el prondstico de estos pacientes. Se incluyeron
los datos de 1,431 pacientes con melanoma no metastasico de alto riesgo, los
cuales presentaron una mediana de seguimiento de 4 afos, se determiné un NLR
elevado cuando el indice fue mayor o igual de 3 encontrandose en 583 pacientes,
el cual fue sometido junto con la edad mayor de 60 afos, sexo masculino,
ulceracion, invasion linfovascular y ganglio centinela positivo al analisis de
regresion logistica, encontrando que la NLR era un factor de asociacion
independiente para la mortalidad de los pacientes con melanoma (HR 1.39;
1C95%:1-15-1.68, p=0.001) (8). En nuestro estudio, las caracteristicas de la
mayoria de la poblacion fueron melanomas de riesgo intermedio o bajo; sin
embargo, también encontramos que la razén N/L en esta poblacion también es un
factor independiente para la mortalidad en el melanoma no metastasico de la
poblacion mexicana.

Lino-Silva y cols, realizaron un estudio retrospectivo para determinar la tasa de
supervivencia total de los pacientes con melanoma no metastasico y su asociacion
con NLR. Se estudiaron 742 melanomas a los que se les determiné NLR con un
punto de corte mayor o igual a 2 considerado como elevado. La mediana de edad
de los pacientes fue de 57 anos (15-49), la mediana del indice de breslow fue de 3
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mm (1-7), el puntaje de NLR mayor o igual a 2 se asocio con el desarrollo de
metastasis y la recurrencia del tumor, la tasa de supervivencia total a los 5 afos
fue menor en los pacientes que presentaron un NLR >/=2 (63% vs 53%) (11).
Encontramos el mismo punto de corte que el grupo de Lino-Silva, encontrando
también una menor tasa de supervivencia a los 5 afos de 31%.

Gandini y cols. Investigaron, de manera retrospectiva, si las células de sangre
periférica y la razon neutrdfilo/linfocito y linfocito/monocito (conocidos como
marcadores de autoinflamacion) se asocian con progresion de la enfermedad y
supervivencia en pacientes con melanoma en cualquier estadio de la enfermedad.
Se estudiaron 1,182 pacientes con melanoma en el periodo de 2,000-2,010, de los
cuales 584 con melanoma cutaneo o de origen desconocido y sus biometrias
hematicas fueron incluidos. Encontraron que los pacientes con metastasis a
distancia presentaron niveles de leucocitos, neutrofilos y monocitos mas altos y
niveles de linfocitos mas bajos, comparados con los pacientes en estadios
tempranos de la enfermedad (I-1ll). El conteo de células de sangre periférica no se
asocid con la supervivencia de los pacientes con metastasis local o regional. El
NLR (p< 0.0001) y la razén monocito/linfocito (p=0.005) fueron asociados
significativamente a la tasa de supervivencia total, independientemente de otros
factores prondstico (12). Encontramos datos similares en nuestro estudio.

Wade R y cols. Realizaron un estudio retrospectivo y multicéntrico en un periodo
de 10 afos, para determinar la asociacion de biomarcadores y la tasa de
supervivencia en los estadios I-lll (no metastasicos) de los pacientes con
melanoma maligno cutaneo. Se incluyeron 1,351 pacientes, de los cuales 184
pacientes fallecieron, 141 fueron a causa del melanoma. La tasa de supervivencia
mas baja se observo con un NLR menor de 2.5 previo al tratamiento quirurgico
(HR:2.2, IC95%: 2-2.3; P < 0.001). La tasa de supervivencia a los 5 anos de los
pacientes con niveles bajos de NLR y con metastasis a nodulos linfaticos fue de
50% (13).
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CONCLUSIONES

En nuestro estudio, encontramos que la Razén Neutrdfilo/Linfocito es un buen
factor prondstico de mortalidad en los pacientes con Melanoma Malgno No
metastasico.

A diferencia de los estudios en poblacion Estadounidense y Europea, el punto de
corte de esta Razon N/L en mexicanos fue de 2, con una alta sensibilidad, pero

baja especificidad.
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ANEXOS:

Anexo 1. Hoja de Recoleccién de Datos:

Nombre:
Servicio y cama:

Hoja de captura de datos

Edad: Sexo: H. M. NSS:
Fecha en que se realiza el estudio:

Variable

SINIVO NO/MUERTO

Comorbilidades

Topografia de las lesiones

Tiempo de evolucién

Desenlace de los
pacientes al final del
estudio

Tiempo de sobrevida

Bi

[e)

metria hematica antes del diagndstico histopatoldgico

Neutrofilos totales

Linfocitos totales

RNL

RNL >/=3

Monocitos totales

RML

Plaquetas

RPL

Tipo histologico de
melanoma

Metastasis al seguimiento

Sitio de la metastasis

Breslow

Nivel de Clark

indice Mitdtico

Ulceracion

Microsatelitosis

Invasion linfovascular

Invasion neural

Ganglio centinela

Anexo 2. Carta de confidencialidad
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Anexo 3. Tablas y Graficas

Tabla 1. Caracteristicas clinicas e histopatologicas de los pacientes con

Melanoma no Metastasico

Pacientes
Sexo
Hombres
Mujeres
Edad (afios)

Tiempo de evolucion del Melanoma

Topografia
Cabeza y cuello
Tronco
Extremidades superiores
Extremidades inferiores
Asociacion
Nevo
Novo
Trauma
Tipo de Melanoma
Nodular
Extension superficial
Léntigo Maligno
Acral
Caracteristicas histopatolégicas
Breslow (mm)
Mitosis (#/campo)
Ulcera
Invasion perineural
Invasion vascular
Nivel de Clark
I
Il
I
v
Vv
Mortalidad

90

36 (40%)
54 (60%)
65 (20-34.4)
13 (8.8-40)

27 (30%)
9 (10%)
11 (12.2%)
43 (47.8%)

25 (27.8%)
58 (64.4%)
7 (7.8%)

33 (36.7%)
8 (8.9%)
11 (12.2%)
38 (42.2%)

2 (0.3-6)
2 (0-4)
28 (31.1%)
23 (25.6%)
16 (17.8%)

12 (13.3%)
42 (46.7%)
16 (17.8%)
12 (13.3%)
8 (8.9%)
30 (33.3%)

Los datos se expresan en frecuencias y procentajes, medianas y rangos

intercuartiles (q1-q3).
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Gréfica 1. Curva ROC y Area bajo la Curva de la Razén Neutréfilo/Linfocito para la
prediccion de mortalidad de los pacientes con melanoma no metastasico.

Curva COR
1.0

0.8 2.04

0.6

Sensibilidad

0.4

0.2

0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0
1 - Especificidad

Los segmentos de diagonal se generan mediante empates.

Area bajo la curva

95% de intervalo de
confianza asintético
Limite
Area p Limite inferiorsuperior
0.901 0.000 0.828 0.973

Tabla 2. Hazard Ratio de la mortalidad de los pacientes con
Melanoma Maligno no metastasico.

HR IC 95% p
Razon N/L 4.13 1.2-13.9 0.022
Breslow 1.49 1.2-1.7 0.000
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