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R -Área tumoral  calculada  y densidad  de Breslow,  dos
uevos parámetros  pronósticos  en  la evaluación
istológica del  melanoma
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El  índice  de  Breslow  (IB)  (fig.  1A)  es  uno  de  los  factores

ronósticos  más  importantes  para  los  pacientes  con  un  mela-
oma  cutáneo  y  la  base  de  la  clasificación  TNM  del  American
oint  Committee  on  Cancer  (AJCC).  Aunque  recientemente
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e  han  desarrollado  ensayos  moleculares  para  establecer  el
ronóstico  del  melanoma,  su  alto  coste  limita  su  utilización,
or  lo  que  la  histología  es  todavía  la  piedra  angular.

Se  ha  sugerido  que  el  volumen  tumoral  podría  ser  un  fac-
or  pronóstico  más  importante  que  el  IB.1 Recientemente,
aldanha  et  al.2 han  publicado  los  resultados  de  un  estudio
etrospectivo  en  1.239  pacientes  con  un  melanoma  cutáneo
rimario  (mediana  de  IB:  0,9  mm  [rango  intercuartílico,  0,5-
]).  Se  analizó  la  utilidad  del  área  tumoral  calculada  (ATC)
omo  marcador  pronóstico.  La  ATC  es  una  medida  bidimen-
ional  que  evalúa  el  área  ocupada  por  el  melanoma  en  la
ona  de  máxima  invasión  (donde  se  mide  el  IB)  (fig.  1B).  Se
tilizaron  cortes  tradicionales  con  hematoxilina/eosina.  La
eterminación  de  la  ATC  tomó  <  1  min  en  la  mayoría  de  casos.
a  concordancia  interobservador  (correlación  intraclase)  al
valuar  la  ATC  fue  de  0,99  (prácticamente  perfecta).  Al  rea-
izar  modelos  de  regresión  de  Cox  se  observó  que  la  ATC  fue
uperior  al  IB  como  factor  pronóstico  en  melanoma  (hazard
atio:  1,70;  IC  95%:  1,43-2,03;  p  <  0,001)  después  de  ajus-
ar  por  el  propio  IB,  la  presencia  de  ulceración,  la  edad,
l  número  de  mitosis  y  la  presencia  de  satelitosis  microscó-
icas.  Los  melanomas  estratificados  según  ATC  presentaron
na  mayor  diferenciación  en  las  curvas  de  supervivencia  que

os  estratificados  según  el  IB  (octava  edición  del  AJCC  [AJCC-
]).  Además,  se  detectó  una  importante  heterogeneidad  de
a  ATC  en  lesiones  con  la  misma  clasificación  T,  sugiriendo
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Figura  1  Representación  esquemática  del  índice  de  Breslow,  área  tumoral  calculada  y  densidad  de  Breslow  en  el  melanoma.
A) Índice  de  Breslow  (IB)  (mm).  B)  Área  tumoral  calculada  (ATC).  En  la  zona  de  medición  del  IB  se  proyecta  una  caja  que  incluya  la
totalidad del  melanoma  invasor  y  se  estima  el  porcentaje  ocupado  por  células  invasoras.  Luego  se  mide  la  altura  y  el  ancho  de  la
caja (mm)  a  partir  del  diámetro  de  las  lentes  del  objetivo  del  microscopio.  Se  calcula  la  ATC  mediante  la  fórmula:  altura  ×  ancho
× proporción.  Por  ejemplo,  si  el  objetivo  mide  5  mm  y  la  caja  (como  en  la  figura)  mide  3  objetivos  de  alto  y  4  objetivos  de  ancho,  y
la proporción  del  área  ocupada  por  células  tumorales  es  del  20%,  la  ATC  sería:  15  ×  20  ×  20/100  =  60  mm2.  C)  Densidad  de  Breslow.
Con el  aumento  ×10  se  proyecta  una  ventana  en  la  zona  de  medición  del  IB;  límite  inferior:  célula  de  melanoma  más  profunda,
límite superior:  membrana  basal,  y  ancho  dado  por  el  campo  de  aumento  ×10;  mover  horizontalmente  la  ventana  hasta  encontrar
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l área  de  mayor  densidad  del  melanoma  dérmico  sin  perder  la
cupado por  células  de  melanoma  con  una  precisión  del  5%  (en  p

ue  existirían  subgrupos  en  los  que  la  ATC  ayudaría  a  mejora
a  precisión  de  su  pronóstico.

Los  mismos  autores3,4 habían  descrito  previamente  la
ensidad  del  Breslow  (DB).  En  un  estudio  que  incluyó
na  serie  retrospectiva  de  970  pacientes  (mediana  de  IB:
,9  mm),  utilizaron  cortes  histológicos  convencionales  y
stimaron  la  proporción  ocupada  por  las  células  tumorales
e  un  área  de  2  mm  de  la  dermis  limitada  a  la  zona  de  medi-
ión  del  IB  (fig.  1C).  La  mediana  de  la  DB  fue  del  60%  (rango
ntercuartílico,  15-85).  En  este  estudio,  tras  ajustar  por  los
actores  pronósticos  convencionales,  la  DB  fue  un  predictor
ignificativo  de  supervivencia  global,  de  supervivencia  libre
e  metástasis  y  de  supervivencia  específica  por  melanoma,
iendo  para  esta  última  superior  al  IB.  Al  utilizar  la  DB  junto
l  IB  se  observó  una  capacidad  pronóstica  aún  superior.  Una
B  alta  (>  65%)  aumentó  en  gravedad  la  categoría  T  (AJCC-
)  de  «a» a  «b» en  el  27%  de  los  casos,  y  podría  servir  como
actor  adicional  en  la  estadificación.

Destaca  la  gran  simplicidad  y  reproducibilidad  de  la  ATC
 de  la  DB.  Podrían  ser  marcadores  de  riesgo  en  melanomas
elgados,  incluso  ayudar  a  escoger  los  mejores  candidatos
ara  la  biopsia  selectiva  del  ganglio  centinela,  aunque  esto

equiere  más  estudios.  Es  difícil  romper  el  paradigma  que
epresenta  el  IB;  sin  embargo,  resulta  lógico  que  medidas
idimensionales  puedan  reflejar  mejor  la  carga  tumoral  y  su
otencial  metastásico.  El  estudio  histológico  digital  ocupará

4

92
ula  más  profunda;  calcular  el  porcentaje  del  estroma  dérmico
aciones  <  5%  o  >  95%  calcular  el  área  con  una  precisión  del  1%).

róximamente  un  lugar  preponderante,  y  podría  simplificar
ún  más  la  medición  de  la  ATC  y/o  la  DB.
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