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Resumen

Introducción. Desde el año 2011 a la fecha  se 
han realizado grandes avances en el diagnóstico y el 
tratamiento del melanoma cutáneo. Las diferentes 
sociedades dermatológicas internacionales han ac-
tualizado sus recomendaciones y guías de manejo, 
tomando en consideración los nuevos avances cien-
tíficos y resultados de ensayos clínicos.

Objetivo. El objetivo de la presente revisión es 
proponer recomendaciones  basadas en la eviden-
cia sobre del rol del dermatólogo en el manejo del 
melanoma cutáneo en el sistema de salud de Chile.

Diseño. Revisión sistemática de la literatura en 
cinco bases de datos: Pubmed/Medline, Embase, 
Web of  Science, Lilacs/SciELO y Cochrane Li-
brary; desde julio del 2016 a julio del 2021.

Resultados. 1306 registros fueron identificados 
y 153 cumplieron los criterios de inclusión. Se ex-
ponen recomendaciones actualizadas con respecto 
al diagnóstico y manejo del melanoma cutáneo en 
Chile. El panel de expertos presenta un diagrama 
de flujo del proceso de atención de una lesión sos-
pechosa de melanoma, la participación global del 
equipo médico encargado del cuidado paciente y el 
rol del dermatólogo.

Conclusión. El rol del dermatólogo es central e 
indispensable en todas las etapas de atención del 
melanoma cutáneo.
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abstRaCt

Introduction. Since 2011 great advances have 
been made in the diagnosis and treatment of  cu-
taneous melanoma. The different international 
dermatological societies have updated their rec-
ommendations and clinical guidelines taking into 
account new scientific advances and the results of  
clinical trials.

Objective. The aim of  this review is to propose ev-
idence-based recommendations on the role of  the 
dermatologist in the diagnosis and management 
of  cutaneous melanoma in the Chilean healthcare 
system.

Design. Systematic review of  the literature in five 
databases: Pubmed/Medline, Embase, Web of  Sci-
ence, Lilacs/SciELO and Cochrane Library; from 
July 2016 to July 2021.

Results. 1306 records were identified and 153 
met the inclusion criteria. Updated recommenda-
tions regarding the diagnosis and management of  
cutaneous melanoma in Chile are presented. The 
expert panel presents a flowchart of  the process of  
care of  a suspected melanoma lesion, the overall in-
volvement of  the medical team in charge of  patient 
care, and the role of  the dermatologist.

Conclusion. The role of  the dermatologist is cen-
tral and critical in all stages of  cutaneous melano-
ma care.
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Tabla Abreviaturas

AEDV Academia Española de Dermatología y Venereología

AJCC American Joint Committee on Cancer

APS Atención Primaria de Salud

CCA Cancer Council of Australia

CGH Hibridización Genómica Comparada

CSPG4 Chondroitin Sulfate Proteoglycan 4

CTLA-4 Cytotoxic T-Lymphocyte-Associated Protein 4

DECOG-SLT German Dermatologic Cooperative Oncology Group-Selective Lymphadenectomy Trial

EADO European Association of Dermato Oncology

EADV European Academy of Dermatology and Venearology

EBDV-UEMS European Board of Dermato-venereology of the European Union of Medical Specialists

EDF European Dermatology Forum

EORTC European Organisation for Research and Treatment of Cancer

ESMO European Society for Medical Oncology

FISH Hibridización In Situ por Fluorescencia

GEP	 Perfil	de	Expresión	Genómica

HMB Human Melanoma Black

IDS International Dermoscopy Society

MAPK Mitogen-Activated Protein Kinase

MART Melanoma antigen recognized by T cells

MBAIT Melanocytic BAP-1 Mutated Atypical Intradermal Tumor

MC1R Receptor de melanocortina-1

MCR	 Microscopía	confocal	de	reflectancia

MINSAL Ministerio de Salud

MITF Microphtalmia Transcription factor

MSLT Multicenter Selective Lymphadenectomy Trial

NCCN National Comprehenisve Cancer Network

PAAF	 Punción	con	aspiración	de	aguja	fina

PAAF Punción Aspirativa con Aguja Fina

PD-1 Programmed cell Death protein 1

PRAME Preferentially Expressed Antigen in Melanoma

PRISMA Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses

SEER Surveillance, Epidemiology, and End Results Program

SOCHIDERM Sociedad Chilena de Dermatología

SOX-10 Sex determinant region Y, Box 10

VDR Receptor de la vitamina D
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i. intRoduCCión
Desde el año 2011 a la fecha  se han realizado grandes 
avances en el diagnóstico y el tratamiento del melano-
ma cutáneo1. Con los resultados de diversos ensayos 
clínicos, las diferentes sociedades dermatológicas inter-
nacionales actualizaron sus recomendaciones y guías 
de manejo, tomando en consideración los nuevos re-
cursos sanitarios disponibles para otorgar un cuidado 
de excelencia a los pacientes con melanoma2–15.
El objetivo de la presente revisión es proponer reco-
mendaciones –obtenidas desde la medicina basada en 
la evidencia– sobre del rol del dermatólogo en el ma-
nejo del melanoma cutáneo en el sistema de salud de 
Chile.

i.a epidemioloGía

El melanoma cutáneo es un problema relevante de 
salud pública. De acuerdo a datos del Observatorio 
Global de Cáncer revisados por Raimondi et al.16, el 
número estimado de casos a nivel mundial para el año 
2018 fue de 287,723, con una tasa ajustada por edad 
global de 3.1 por 100,000/año y una tasa de mortali-
dad de 0.63 por 100,000/año. El melanoma es el cán-
cer de piel más letal, siendo responsable del 73% de las 
muertes relacionadas con cáncer de piel17.
La incidencia de melanoma a nivel global ha aumen-
tado significativamente en los últimos 50 años, incre-
mentando su tasa ajustada por edad en un factor de 6x, 
desde 8.7 a 25.4 casos por 100,000/año entre los años 
1975 y 2016 en Estados Unidos18,19. En los últimos años 
ha existido un aumento considerable en la incidencia 
de melanoma en pacientes sobre los 60 años, especial-
mente en el sexo masculino en Europa, aunque sigue 
aumentando en todas las bandas etarias y se predice 
que se mantendrá la misma tendencia en los próximos 
años5,8. La mayor parte del aumento en la incidencia 
de melanoma ha ocurrido en lesiones que son catego-
rizadas como delgadas (melanoma in situ y melanoma 
invasor ≤1mm)19. Esto ha generado un debate respecto 
a cuáles son las posibles causas del aumento en la inci-
dencia del melanoma. Entre las posibles causas están: 
un envejecimiento global de la población, la mayor ex-
posición a radiación ultravioleta, un aumento de biop-
sias de piel, un aumento del diagnóstico dado por pro-
gramas de tamizaje de cáncer de piel, cambios en los 
criterios histopatológicos, un  sub-diagnóstico histórico 
y un posible sobre-diagnóstico actual20,21. Sin embar-

go, en una reciente y completa revisión de la evidencia 
sobre las causas del aumento de casos nuevos de mela-
noma, se muestra que a pesar de ser multifactorial, las 
principales razones son: la mejoría en la calidad de los 
registros, el aumento de los programas de tamizaje y un 
avance en la comprensión global de la enfermedad21. 
Epidemiológicamente esto es apoyado con los datos 
del programa de vigilancia epidemiológica de Estados 
Unidos SEER (Surveillance, Epidemiology, and End 
Results Program)18.
A nivel mundial, la incidencia de melanoma varía en-
tre las diferentes poblaciones, con las tasas más altas 
observadas en Nueva Zelandia y Australia (50–60 por 
100,000 habitantes), tasas intermedias en Europa y 
Estados Unidos (20–30 por 100,000 habitantes), y las 
tasas más bajas en Asia (<0.39 por 100,000 habitan-
tes)5,16. En la región de Latinoamérica no hay datos 
concluyentes, pero se estima una tasa de incidencia en-
tre 1.7–5.4 casos por 100,000 habitantes17. 

I.a.1 Epidemiología del melanoma en Chile
La información nacional es escasa, debido a una falta 
de continuidad e implementación de los registros po-
blacionales de cáncer22. Recientemente esta situación 
ha cambiado gracias al desarrollo del Plan Nacional 
de Cáncer 2018–2028 del Ministerio de Salud, que en 
sus últimos datos informan de un aumento en las tasas 
de mortalidad por melanoma desde 0.8 en 1997 a 1.2 
muertes por 100,000 habitantes en 201523. Las tasas de 
incidencia nacionales  –al igual que las tasas interna-
cionales–, también aumentaron desde 2.7 casos en el 
periodo 2003–2007 a 4.3 casos por 100,000 habitantes 
en 2003–2010, marcando una diferencia positiva de 
1.6 casos nuevos por 100,000 habitantes en el período 
entre 2007 y 201024. No se disponen de datos de inci-
dencia más recientes. 
La sobrevida nacional observada para el melanoma en 
el periodo 1998–2012 (con seguimiento hasta 2016) fue 
de un 81.6%, 55% y 43.9% para 1, 5 y 10 años, res-
pectivamente25.

I.a.2 Factores demográficos y melanoma
La incidencia de melanoma varía con la etnicidad. El 
riesgo a lo largo de la vida de presentar un melanoma 
cutáneo es de 2.6% para caucásicos, 0.1% para afro-
americanos y 0.6% para latinos17. El diagnóstico de 
melanoma se realiza en adultos jóvenes y de media-
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na edad con un promedio etario de presentación de 
57 años17. Desde los 25 a 40 años, las mujeres tienen 
más probabilidad de desarrollar un melanoma que los 
hombres, pero después de los 75 años, los hombres tie-
nen 3 veces más riesgo de presentar un melanoma17. 

i.b pRevenCión del melanoma. Rol del tamizaje

Las estrategias de prevención de melanoma consisten 
en la protección solar (prevención primaria) y el ta-
mizaje o identificación temprana de melanoma (pre-
vención secundaria)26. Existe evidencia contradictoria 
acerca de la eficacia de los programas de prevención 
en la población general para mejorar el diagnóstico 
temprano de la enfermedad. En Estados Unidos, no se 
recomienda realizar tamizajes rutinarios a la población 
general, pero en Australia se ha demostrado que estos 
programas son costo-efectivos tanto a nivel de preven-
ción primaria como secundaria27.
A nivel poblacional, la prevención primaria ha demos-
trado evitar un número mayor de casos, disminuir la 
mortalidad y un ahorro de gastos médicos26. Actual-
mente, el uso de protector solar diario en regiones con 
intensa exposición a radiación ultravioleta ambiental 
debe ser una prioridad como política pública para pre-
venir el melanoma y cáncer de piel no melanoma26.
 Respecto a las estrategias de tamizaje, la mayoría de 
las guías clínicas recomiendan realizar chequeos a pa-
cientes con factores de riesgo conocidos de melanoma28 

(ver sección I.c Etiología y factores de riesgo). En un estu-
dio reciente de la Associazione Contro il Melanoma 
de Italia, la estrategia selectiva demostró ser la más 
efectiva para diagnosticar melanoma.28 Esta estrategia 
de tamizaje consiste en invitar a personas a realizar un 
chequeo dermatológico después de completar un cues-
tionario de evaluación de riesgo, en aquellos casos que 
clasifican como riesgo intermedio/alto. En la realidad 
chilena, el tamizaje se realiza principalmente cuando el 
paciente por diversas causas asiste al sistema de salud 
público o privado para un examen dermatológico. 
El diagnóstico de un melanoma in situ –confirmado 
por multicortes y ausencia de microinvasión– está aso-
ciado a una sobrevida cercana al 100%, sin diferencias 
con la expectativa global de vida de la población ge-
neral29–32. La prevención del melanoma es un objetivo 
de salud pública aún vigente y por tanto el diagnóstico 
oportuno es fundamental. 

i.C etioloGía y faCtoRes de RiesGo

Los factores de riesgo se dividen en tres categorías: fac-
tores fenotípicos, genéticos y ambientales33. El factor de 
riesgo fenotípico más común e importante es la pre-
sencia de fototipos claros. El factor genético más im-
portante a nivel familiar es la herencia de mutaciones 
en el gen CDKN4A y a nivel general es la herencia de 
las variantes del gen MC1R (MC1R, gen receptor de 
melanocortina-1)2,12. El factor de riesgo ambiental más 
importante es la radiación ultravioleta, particularmen-
te exposición solar intermitente intensa2,5,12.
Otros factores de riesgo relevantes corresponden a los 
pacientes con un número elevado de nevos comunes 
(>50-100), presencia de ≥ 5 nevos atípicos, presencia 
de nevos melanocíticos congénitos gigantes (i.e., nevo 
proyectado en la adultez de tamaño ≥ 20 cm), ante-
cedentes personales de cáncer de piel no melanoma, 
inmunosupresión, exposición a cabinas de rayos UVA, 
antecedente familiar de melanoma e historia previa de 
melanoma5,33 (Tabla 1).

Tabla 1
Factores de riesgo para melanoma

Factores genéticos

•	Historia	familiar	o	personal	de	melanoma

•	Síndromes	genéticos	(melanoma-subordinado):	Li-Fraumeni;	
Cowden;	Xeroderma	pigmentoso

•	Síndrome	genéticos	(melanoma-dominante):	Síndrome	Nevo				
familiar	atípico	y	de	melanoma	maligno	(FAMMM);	CDK-
N2A, CDK4, BAP1, POT1

•	Color	de	pelo	rubio	y	pelirrojo,	variantes	MC1R

Factores fenotípicos

•	Fototipos	claros

•	Número	total	de	nevos	elevado	y	presencia	de	nevos	atípicos

•	Presencia	de	nevos	congénitos	gigantes

Factores ambientales

•	Exposición	solar	(exposición	solar	intermitente	intensa	a	luz	
solar	de	alta	intensidad,	quemaduras)

•	Fuentes	de	UV	artificial	(camas	de	bronceado,	PUVA)

•	Inmunosupresión

•	Radioterapia	previa
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II. Material y métodos

ii.a diseño del estudio

Esta revisión de la literatura se realizó utilizando una 
estrategia basada en las guías PRISMA34 Preferred 
Reporting Items for Systematic reviews and Meta-
Analyses (Figura 1), y está inscrita en el Registro OSF 
(Registration DOI 10.17605/OSF.IO/2749G).

ii.b búsqueda de la liteRatuRa y seleCCión

Se realizó la búsqueda de la literatura publicada en 
relación a manejo de melanoma –en cinco bases de 
datos electrónicas– Pubmed/Medline, Embase, Web 
of  Science, Lilacs/SciELO y Cochrane Library desde 
julio del 2016 a julio del 2021. La estrategia de bús-
queda utilizó los términos “melanoma maligno”, “tra-
tamiento”, “diagnóstico”, con descriptores de ciencias 
de la salud, Tópico, Keyword o equivalentes. Además, 
se utilizaron referencias citadas en los artículos encon-
trados o similares de acuerdo con los resultados de las 
bases de datos Pubmed y Web of  Science. El Mate-
rial Suplementario 1 detalla la estrategia de búsqueda. 
Restringimos la búsqueda inicial a: guías clínicas, revi-
siones sistemáticas y meta-análisis, en idioma español 
o inglés. 

ii.C CRiteRios de inClusión y exClusión

Los estudios fueron incluidos si correspondían a guías, 
revisiones o artículos de investigación original acerca 
del diagnóstico o tratamiento del melanoma cutáneo 
primario (etapificación AJCC I-IV). Los estudios acer-
ca de melanoma mucosos, oculares, óticos, y primarios 
de cualquier otro órgano fueron excluidos.

ii.d extRaCCión de datos

Los títulos y resúmenes de todos los registros fueron 
evaluados para determinar su elegibilidad por los auto-
res. Los textos completos de los artículos potencialmen-
te elegibles fueron evaluados de manera crítica para ser 
incluidos en la presente revisión. Los datos extraídos de 
cada estudio incluyeron datos de citación (Título del 
estudio, autores, año de publicación); población objeti-
vo del estudio (país, grupo etario); métodos del estudio 
(guía clínica, revisión sistemática, meta-análisis, actua-
lización de revisiones sistemáticas y/o guías clínicas, o 
adaptación de guías clínicas); preguntas clínicas o re-
comendaciones planteadas, con su respectivo nivel de 
recomendación y evidencia.

ii.e evaluaCión de peRtinenCia y faCtibilidad 
Las recomendaciones reunidas en esta revisión fueron 
evaluadas por un conjunto de expertos nacionales en 
melanoma de la Sociedad Chilena de Dermatología 
(SOCHIDERM), un dermatopatólogo y un experto en 
informática médica que asistió en la compilación y tra-
bajo bibliométrico. Los autores revisaron críticamente 
los artículos seleccionados y determinaron su pertinen-
cia y factibilidad de implementación en la práctica na-
cional.(Figura 1)

III. Resultados

Identificamos 975 artículos mediante la búsqueda en 
las bases de datos. De los 153 artículos que fueron eva-
luados críticamente y analizados para elegibilidad, 20 
resultaron guías clínicas, 40 revisiones sistemáticas, y 
93 artículos de investigación original. Finalizada la 
búsqueda y evaluación de las guías clínicas de manera 
detallada (Tabla 2), se eligieron aquellas mejor eva-
luadas según criterios previamente publicados35,36, pero 
que además fueran coherentes con la práctica local, 
es decir, que cumplieran los requisitos de pertinencia 
y factibilidad. Para desarrollar aspectos temáticos que 
no estuvieran contemplados en las guías clínicas, se uti-
lizaron las revisiones sistemáticas y artículos originales 
obtenidos mediante la búsqueda bibliográfica.

iii.a definiCión y tipos de melanoma

El melanoma es un tumor maligno que proviene de 
melanocitos y compromete primariamente la piel. Se 
clasifica de acuerdo a su sitio de presentación como 
cutáneo o no-cutáneo. Existen 4 subtipos clásicos de 
melanoma cutáneo33: 
i) Melanoma de extensión superficial. Es el más 
común (70% de los casos). 
ii) Melanoma nodular. Corresponden a lesiones ele-
vadas o polipoídeas pigmentadas (15–30%). 
iii) Lentigo maligno. Usualmente comienza como 
un melanoma in situ de zonas crónicamente foto-ex-
puestas y que se presenta usualmente sobre los 70 años 
(4–10%).
iv) Melanoma acral. Corresponde al tipo más fre-
cuente en afroamericanos y cuya presentación es en 
palmas, plantas o región subungueal (5–10%). En al-
gunos países este alcanza frecuencias más altas (e.g., 
Colombia con 14.7%37).
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Identificación de estudios vía bases de datos y registros

Id
en

tifi
ca

ci
ón

Registros identificados desde:
MEDLINE (n = 230)
LILACS (n = 138)
Web of Science (n = 587)
Embase (n = 317)
Cochrane Library (n = 33)
Otras fuentes (n = 30)
Total: 1306

Registros tamizados
(n = 975)

Registros buscados para análisis
(n = 174)

Registros evaluados para elegibilidad
(n = 171)

Estudios incluidos en la revisión
(n = 153)

Ta
m

iz
ai

e
In

cl
ui

do

Registros removidos previo tamizaje:

Registros duplicados
removidos (n =321)

Registros removidos por
otras razones (n = 10)

Registros excluídos *
(n = 801)

Registros no disponibles
(n = 3)

Artículos excluídos:

Fuera del alcance de la revisión
(n = 15)

Calidad insuficiente o contenido
desactualizado (n = 3)

Figura 1
Diagrama PRISMA de los estudios incluidos en la revisión

*De acuerdo a criterios de exclusión
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Tabla 2
Guías clínicas de manejo de melanoma cutáneo incluidas en la revisión

DOI:10.1093/annonc/mdz411

DOI:10.1016/j.annonc.2020.07.005

https://www.nccn.org/

DOI:10.1016/j.ejca.2019.11.014
DOI:10.1016/j.ejca.2019.11.015

DOI:10.1016/j.jaad.2018.08.055

DOI:	10.1111/1346-8138.15151

DOI:	10.1016/j.ad.2020.07.003

DOI:	10.1007/s12094-020-02539-9

DOI:	10.21147/j.issn.1000-
9604.2019.04.02

DOI:	10.23736/S0392-0488.19.06383-1

DOI:	10.1590/abd1806-4841.20164715
DOI:	10.1590/abd1806-4841.20154707

https://wiki.cancer.org.au/

DOI:	10.1159/000502470

DOI:		10.4997/JRCPE.2017.302

https://www.nice.org.uk/guidance/qs130

European Society for Medical Oncology 
(ESMO)

European Society for Medical Oncology 
(ESMO)

National Comprehensive Cancer Network 
(NCCN)
European	Dermatology	Forum	(EDF),	Eu-
ropean Association of Dermato-Oncology 
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En el año 2018 la OMS propuso una nueva clasifica-
ción de los tipos de melanoma basada en la epidemio-
logía, morfología clínica, histológica y características 
genómicas de las lesiones38. Estos aspectos en conjunto 
permiten diferenciar 9 vías de diferenciación etiológica 
del melanoma, que corresponden a los diferentes sub-
tipos: melanomas asociados a daño solar acumulativo 
(melanoma de extensión superficial, lentigo maligno y 
melanoma desmoplásico); melanomas no asociados a 
daño solar acumulativo (melanoma Spitzoide, mela-
noma acral, melanoma de mucosas, melanoma que se 
origina en un nevo congénito, melanoma que se origi-
na en un nevo azul, melanoma uveal). El melanoma 
nodular no guarda relación con el daño solar acumu-
lativo y se puede originar a partir de cualquier vía de 
diferenciación etiológica. Es esperable una adopción 
progresiva de esta tipología en los próximos años a 
medida que se consoliden los conocimientos acerca del 
panorama genómico de las lesiones melanocíticas39.

iii.b diaGnóstiCo

El diagnóstico de melanoma puede sospecharse clí-
nicamente, sin embargo, siempre debe confirmarse a 
través de la biopsia8,12. Está demostrado que el pronós-
tico de la enfermedad se relaciona con la etapa de la 
enfermedad al momento del diagnóstico, por lo que un 
diagnóstico temprano es crítico40. El riesgo de un pa-
ciente de padecer melanoma debe considerar antece-
dentes como la historia de exposición solar, neoplasias 
cutáneas previas e inmunosupresión40.
El diagnóstico diferencial de melanoma abarca otras 
lesiones melanocíticas pigmentadas (e.g., nevos con-
génitos, atípicos y comunes), lesiones pigmentadas 
no-melanocíticas (e.g., queratosis seborreica, lentigo 
actínico, hemangioma, dermatofibroma, carcinoma 
basocelular pigmentado), y otros tumores no pigmen-
tados (e.g., hemangioma, carcinoma basocelular, carci-
noma espino-celular)5.

III.b.1 Diagnóstico clínico de una lesión   
pigmentada sospechosa
Frente a una lesión que aparece súbitamente o presen-
ta cambios respecto a su apariencia anterior, es decir, 
en la que se observa crecimiento, un aumento de la 
pigmentación, enrojecimiento, ulceración, signos in-
flamatorios, prurito importante, sangramiento espon-
táneo, se debe evaluar las características utilizando la 
regla ABCDEFG41 (Tabla 3). Se debe considerar que 

esta regla es válida para diagnosticar melanomas en 
pacientes adultos, ya que las lesiones pigmentadas en 
pacientes pediátricos presentan una dinámica especí-
fica asociada al desarrollo y crecimiento fisiológico42.

Tabla 3
Regla del “ABCDEFG” para establecer alta/baja sospecha de 
un nevo

A	 Asimetría:	al	dividir	la	lesión	en	dos	mitades	estas	tienen	
un aspecto muy diferente

B	 Bordes	irregulares:	el	borde	no	sigue	un	patrón	de	cir-
cunferencia,	sino	que	tiene	una	línea	irregular	(entradas	y	
salientes)	en	su	periferia.

C	 Presencia	de	3	o	más	colores:	la	existencia	de	una	varie-
dad	de	colores	en	una	misma	lesión	del	lunar	(ej.:	café,	
negro,	blanco	o	café,	azul,	rojo)	lo	hace	sospechoso	de	
malignidad.

D	 Diámetro:	mayor	o	igual	a	6	mm

E	 Evolución:	los	lunares	que	han	cambiado	con	el	tiempo	
en	su	tamaño	(crecimiento	rápido),	color	(aparición	de	
nuevos	colores),	forma	(cambios	en	sus	bordes,	super-
ficie,	elevación,	aspecto),	cambios	en	la	percepción	del	
lunar	por	el	paciente	(picor	o	sangrado).	

F	 Firme:	consistencia	firme	a	la	palpación

G	 Growth	(crecimiento):	aumento	de	tamaño	persistente	
durante más de 2 semanas

Otros hallazgos al examen dermatológico que aumen-
tan la sospecha de melanoma descritos en la literatura 
son:
1. Signo del patito feo: Corresponde a la descrip-
ción de un nevo que es clínicamente diferente al patrón 
de los otros en un mismo paciente. Es un indicador con 
alta precisión de melanoma, que cuando es encontrado 
por dermatólogos disminuye la necesidad de biopsias 
innecesarias en un factor de 6.9x 43.  
2. Signo de la caperucita roja: Es aquella lesión  
en el cual a pesar de ser clínicamente parecida a otras 
circundantes se descubre que es sospechosa de ser un 
posible melanoma al reconocer solo mediante la der-
matoscopia características propias compatibles con 
melanoma33,44.
3. Regla de Garbe: Si un paciente está preocupado 
por una lesión cutánea aislada, no se debe ignorar sus 
sospechas y se debe reducir el umbral de indicación de 
biopsia33.
4. Heridas que no cicatrizan en tiempo pruden-
te (aproximadamente un mes)33. 
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Aunque la precisión diagnóstica de la regla del ABC-
DE ha sido verificada en la clínica práctica (demostran-
do una sensibilidad de 57–89%, una especificidad de 
65–81% cuando es utilizada por dermatólogos, y una 
precisión diagnóstica de 47–76% cuando es empleada 
por médicos generales41), aún persiste la duda si esta 
regla puede ser aplicada de manera correcta por los 
propios pacientes o si puede mejorarse usando simultá-
neamente otras herramientas o abordajes. Al igual que 
cualquier otro instrumento clínico, el ABCDE tiene 
sus ventajas y limitaciones, y continúa siendo un com-
ponente valioso en el enfrentamiento del diagnóstico 
precoz de melanoma41. Ante la sospecha de enfrentarse 
a un paciente con un potencial diagnóstico de melano-
ma, la conducta adecuada es realizar una interconsulta 
con dermatología. La manera detallada de cómo conti-
nuar el manejo de una lesión sospechosa de melanoma 
en Chile se desarrolla en la sección “III.c Manejo global 
del melanoma”. 

III.b.2 Diagnóstico dermatoscópico 
La dermoscopía es un instrumento eficaz en el apoyo 
del diagnóstico visual de una lesión sospechosa de me-
lanoma, particularmente en profesionales con compe-
tencias en su uso, existiendo criterios específicos para 
el diagnóstico de melanoma con dermatoscopio. Una 
revisión Cochrane reciente buscó evaluar la exactitud 
de la dermatoscopía para el diagnóstico del melanoma 
en comparación con la inspección visual de la piel a 
simple vista45. Los resultados del meta-análisis mostra-
ron que la dermatoscopía es mucho más precisa que 
solo la inspección visual, con un odds ratio (OR) rela-
tivo al diagnóstico de 4.7 (95% CI 3.0–7.5; P < 0.001).  
Además, la diferencia en la sensibilidad favorece a la 
dermatoscopía con respecto al examen visual exclu-
sivo en un 16% (92% para dermatoscopia + inspec-
ción visual versus 76% para inspección visual sola; IC 
95% 8%–23%). Lo mismo ocurre con la especificidad 
la cual favorece a la dermatoscopía en un 20% (95% 
para dermatoscopía + inspección visual versus 75% 
para inspección visual sola; IC 95% 7%–33%)45.
Los criterios dermatoscópicos específicos de melanoma 
incluyen: una red de pigmento atípica, puntos o gló-
bulos irregulares de color marrón-negro, estriaciones 
periféricas y pigmentación con múltiples colores distri-
buidos asimétricamente, el velo azul blanquecino y los 
vasos polimorfos, entre otros (Tabla 4).

Existen varios algoritmos propuestos por diferentes 
grupos para el diagnóstico de melanoma: el algoritmo 
de 2 pasos46; la regla ABCD dermatoscópica47; la re-
gla de 7 puntos48; la regla de 3 puntos49; el algoritmo 
CASH50; el algoritmo Menzies51; el algoritmo Caos y 
Pistas52. Todos tienen un rendimiento diagnóstico si-
milar, por lo que la decisión de cuál usar depende del 
entrenamiento y la decisión del dermatólogo53.
De acuerdo a las guías internacionales, la dermatosco-
pía debería realizarse de manera sistemática, es decir, 
fotografía corporal total y dermatoscopía secuencial 
digital, en todos los pacientes de alto riesgo (ver sección 
“I.c Etiología y factores de riesgo”), y no limitar su uso sólo a 
las lesiones clínicamente sospechosas cuando estas mo-
dalidades estén disponibles5,8,40. 
A medida que los instrumentos de dermatoscopía se 
han vuelto más accesibles y pequeños, el uso del der-
matoscopio por médicos generales se ha vuelto una 
indicación y práctica frecuente en Australia54. Una 
revisión sistemática demostró que el uso de dermatos-
copio por médicos generales –previamente entrenados 
en cursos de dermatoscopía impartidos por dermató-
logos– aumenta la precisión diagnóstica (una diferen-
cia de lesiones correctamente identificadas del 40%)55. 
Las principales barreras para su implementación son 
los requerimientos de entrenamiento, el costo del der-
matoscopio y el tiempo disponible durante la atención 
clínica55. 
 
III.b.3 Microscopía confocal de reflectancia 
La microscopía confocal de reflectancia (MCR) es una 
técnica de imagen cutánea no invasiva que permite ob-
tener in vivo imágenes en blanco y negro semejantes 
a las histológicas. La MCR utiliza un láser diodo de 
830nm pero de baja intensidad (20-30 mW) lo que per-
mite ser usado con seguridad en cualquier superficie 
cutánea56,57. La MCR se utiliza de manera rutinaria en 
los centros de melanoma en Estados Unidos, Europa 
y Australia y ha comenzado a ser utilizada en algunos 
centros en Chile. Ha demostrado ser de utilidad para 
mejorar la especificidad diagnóstica y disminuir la ex-
tirpación de lesiones innecesarias58. A diferencia de la 
dermatoscopía, la MCR no se utiliza como herramien-
ta de tamizaje, si no más bien como una evaluación 
de segundo nivel cuando se ha detectado una lesión 
sospechosa ya sea debido a sus características clínicas o 
dermatoscópicas previas. 
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El diagnóstico de melanoma en MCR se basa en la 
presencia de células atípicas (al menos 2 veces el ta-
maño de los queratinocitos, redondeadas o dendríticas) 
en la unión dermo-epidérmica o en la epidermis (pa-
getoides)58. Se han identificado 2 características claves 
en el diagnóstico de melanoma por RCM que son: el 
hallazgo de células atípicas (>20 mm) y el desorden ar-
quitectural juncional59 (Tabla 4). En casos de melano-
ma invasor se pueden ver células en la dermis o nidos 
no homogéneos o cerebriformes. En los melanomas del 
tipo lentigo maligno, se observa la presencia de células 
atípicas con infiltración folicular (foliculotropismo).
El año 2018 se publicó una revisión sistemática Co-
chrane que demostró una mayor especificidad para el 
diagnóstico de melanoma en comparación a la derma-
toscopía: la especificidad de la MCR fue 82% (rango 
de 57%-95%) vs 42% (rango de 28%–84%) para la 
dermatoscopía, a partir de evidencia basada en series 
de casos60. En una población hipotética de 1000 lesio-
nes, la MCR mostró una reducción de 280 lesiones 
extirpadas de manera innecesaria al compararla con 
la dermatoscopía45. Otra revisión sistemática reciente 
mostró una sensibilidad de 92% y una especificidad de 
70% para el diagnóstico de melanoma61. 
Sin embargo, un estudio reciente muestra que ambas 
técnicas deben ser usadas de forma complementaria, 
ya que sus hallazgos son operador-dependiente (algu-
nos operadores usando solo dermatoscopía obtuvie-
ron mejores resultados que otros usando MCR), como 
también demuestra que la MCR puede sobre-diag-
nosticar el lentigo maligno en los casos en que lesiones 
tales como lentigos simples o queratosis actínicas pig-
mentadas, presenten abundantes células dendríticas62. 
En este estudio de lentigo maligno, la MCR fue más 
sensible (80%, vs. 61%) pero menos específica (81% vs. 
92%) que la dermatoscopía62.
Otros autores encuentran que la MCR puede ser im-
portante en la evaluación de lesiones faciales pigmen-
tadas en las cuales no exista una dermatoscopía clara63. 
En estos escenarios, la MCR emerge como una herra-
mienta de utilidad. Un estudio mostró una sensibilidad 
de 95% y una especificidad de 82% para la MCR en el 
diagnóstico de lesiones pigmentadas faciales64. 
La opinión de los expertos es que la mayoría de las le-
siones faciales planas pigmentadas puede ser manejada 
exclusivamente con el examen clínico y dermatoscópi-
co, pero la MCR puede ser de ayuda en casos seleccio-
nados63.

Las principales limitaciones de la MCR es su alto costo, 
su implementación limitada principalmente en centros 
académicos y la curva de aprendizaje. Esto ha impe-
dido su uso masivo, a diferencia de la dermatoscopía.

Tabla 4
Estructuras específicas de melanoma en dermatoscopía y MCR
Dermatoscopía65,66

Red pigmentaria atípica
Red negativa
Proyecciones	irregulares	(atypical	streaks,	pseudopods,	radial	
streaming)
Glóbulos y puntos atípicos
Áreas	bronceadas	periféricas	sin	estructura	(peripheral	tan	
structureless	areas)
Manchas	atípicas	(atypical	blotches)
Múltiples	áreas	pequeñas	hiperpigmentadas	de	forma	irregular
Líneas cutáneas prominentes
Líneas anguladas
Velo azul-blanquecino sobre un área elevada de la lesión
5-6	colores
Líneas	blancas	brillantes		(Chrysalis-like	structures)
Estructuras de regresión
•	Múltiples	puntos	grises	(granularity	/	peppering)
•	 Despigmentación	tipo	cicatriz
•	 Velo	azul-blanquecino	sobre	un	área	deprimida	de	la	lesión

Vasos atípicos
•	 Coma
•	 Puntiformes
•	 Lineales	irregulares	(Serpentina)
•	 Áreas	y	glóbulos	rojo-lechosos
•	 Patrón	polimorfo
•	 Sacacorchos

MCR58,59

Células	atípicas	(mayores	a	>20	mm, redondas o dendríticas 
en	la	epidermis	suprabasal,	en	la	unión	dermo-epidérmica	y/o	
dermis,	distribuidas	en	racimos	o	solitarias).	
Más	de	5	células	atípicas	por	mm2.
Desorden	arquitectural	juncional	(papilas	sin	bordes,	patrón	
desorganizado	/	caótico(	de	anillos,	mallas	y/o	patrón	de	terro-
nes	distribuidos	asimétricamente	o	de	apariencia	irregular).
El desorden arquitectural de la zona juncional debe abarcar al 
menos	un	10%	del	área	de	la	lesión.	

238



Rev chil dermatol 2020; 36 (4) - 239

III.b.4 Diagnóstico histopatológico 
La confirmación del diagnóstico de melanoma se rea-
liza mediante el estudio histopatológico2–13. La certeza 
diagnóstica está íntimamente relacionada a la expe-
riencia del patólogo en lesiones pigmentarias, ya que 
la precisión del diagnóstico depende principalmente 
del número de lesiones pigmentarias examinadas por 
el patólogo más que los años de carrera profesional19. 
Por eso es recomendable que la biopsia sospechosa de 
melanoma sea evaluada por un dermatopatólogo o un 
patólogo experimentado en lesiones pigmentarias67.
Las lesiones pigmentarias de alta complejidad y que 
han sido mal diagnosticadas histopatológicamente dan 
cuenta del mayor número de casos de juicios relaciona-
dos con el trabajo de anatomía patológica en Estados 
Unidos. Está descrito en la literatura que puede existir 
variabilidad inter-observador en lesiones pigmentarias 
complejas sobre su clasificación, terminología, defini-
ción de subtipos, el modelo de progresión del tumor, 
y el diagnóstico tumoral específico68. Se estima que a 
nivel poblacional, un 83% (81%–84.5%) de las biop-
sias de lesiones melanocíticas informadas por un pa-
tólogo son corroboradas y concordantes con la eva-
luación hecha por un panel de patólogos expertos. Un 
8% (6.2%–9.9%) de los casos son sobre-diagnosticados 
como melanoma por el patólogo inicialmente y un 
9.2% (8.8%–9.6%) son sub-diagnosticados de acuerdo 
a la revisión hecha por expertos69. Para alcanzar una 
mayor objetividad y una mayor estandarización de los 
hallazgos de anatomía patológica, existen actualmente 
numerosas recomendaciones para realizar un informe 
patológico de melanoma de acuerdo a guías clínicas 
internacionales2–5,7–9,11,12,70.
El informe histopatológico del melanoma debe incluir 
la siguiente información:

III.b.4.1 Información de biopsia básica
e indispensable en melanoma maligno

1. Identificación completa: nombre del paciente, 
edad, género, localización anatómica, tamaño, 
tipo de muestras y descripción macroscópica de la 
muestra.
2. Diagnóstico histológico específico de melano-
ma: debe incluir el subtipo clínico-patológico (e.g., 
melanoma extensivo superficial, melanoma nodu-
lar, lentigo maligno, melanoma acral lentiginoso). 
Si no es posible realizar un diagnóstico específico 

de melanoma, se debe especificar un diagnóstico 
histológico descriptivo y poner una nota adjunta 
sobre este.
3. Grosor tumoral medido en milímetros. Este gro-
sor (Breslow) debe tener una precisión de hasta 0.1 
mm y aproximado al decimal más cercano (e.g., 
0.43 mm debe ser 0.4 mm; 0.46 mm debe ser 0.5 
mm). No se debe usar micras ni centímetros.
4. Profundidad de infiltración: evaluada en forma 
histológica (nivel de Clark). 
5. Presencia o ausencia de ulceración.
6. Índice mitótico: número de mitosis por milíme-
tro cuadrado. 
7. Presencia o ausencia de microsatelitosis, definida 
como cualquier nido discontinuo del tumor o cé-
lulas metastásicas adyacentes al tumor primario y 
claramente separadas de éste por estroma normal. 
Se recomienda la evaluación de cortes múltiples 
para confirmar esta separación. En la octava edi-
ción de la AJCC Melanoma Staging System no se 
establece un umbral mínimo de tamaño o distancia 
al tumor primario para la definición de microsaté-
lite.
8. Estado de compromiso de los márgenes laterales 
y profundos.

III.b.4.2 Elementos histológicos   
complementarios del informe de   
biopsia de melanoma maligno
Son todos aquellos estudios importantes que permiten 
enfocar el estudio clínico y de tratamiento de cada pa-
ciente: 

1. Fase de crecimiento (horizontal y vertical). 
2. Invasión angiolinfática o linfovascular
3. Compromiso neural y perineural (neurotropis-
mo)
4. Presencia o ausencia de regresión (caracterizar 
en porcentaje su magnitud, completa o parcial).
5. Grado de infiltración linfocitaria (linfocitos infil-
trantes tumorales).
6. Desmoplasia (pura y/o mixta).
7. Inmunohistoquímica (ver sección III.b.4.3)  
8. Detección de mutaciones génicas mediante 
técnicas específicas (e.g., Hibridización genómica 
comparativa, FISH, BRAF, KIT) con fines diag-
nósticos y/o de planificación terapéutica.
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III.b.4.3 Información complementaria para el 
diagnóstico histológico 
En melanomas de histología compleja, técnicas inmu-
nohistoquímicas permiten establecer un diagnóstico 
histológico de mayor certeza. Estas permiten determi-
nar la estirpe celular y  diferenciar melanocitos de otras 
células con morfología similar pero que tienen un linaje 
embriológico diferente5,71–75. También permiten en al-
gunos casos evaluar en forma más precisa la profundi-
dad de infiltración, el estado de los márgenes, el grado 
de proliferación o asistir en la categorización de lesio-
nes complejas75. Se emplean de rutina en el estudio del 
ganglio centinela (triple tinción). En la actualidad tam-
bién se emplean técnicas de biología molecular para 
determinar el perfil genético de la lesión con la finali-
dad de establecer con mayor exactitud el diagnóstico 
de melanoma tanto a nivel primario como metastásico. 
En otras oportunidades estas técnicas se emplean para 
seleccionar tratamientos específicos (e.g., terapia blan-
co o target) en melanomas avanzados1,76.

III.b.4.3.1. Tinciones inmunohistoquímicas  
específicas de apoyo diagnóstico en biopsias
Cuando el diagnóstico histológico tradicional con he-
matoxilina y eosina (‘H&E’) es equívoco se deben con-
siderar tinciones inmunohistoquímicas que permitan 
la confirmación de la naturaleza melanocítica del tu-
mor, tales como la proteína S100, Melan-A, HMB-45 
y SOX-10, entre otros5,71–75 (Tabla 5). 
La proteína S100 es una familia de proteínas involu-
cradas en el crecimiento celular, la progresión del ci-
clo celular, la motilidad, la homeostasis del calcio y la 
transcripción y fosforilación de proteínas. Presenta una 
alta sensibilidad en melanomas primarios y metastási-
cos, particularmente los subtipos de proteínas S100A1, 
S100A6, Y S100B77. Produce tinción citoplasmática.
Melan-A, también denominada MART-1 (Melanoma 
antigen recognized by T-cells) es una proteína citoplas-
mática de la diferenciación de los melanosomas72. Su 
patrón de tinción es similar a S100 (citoplasmático), 
y se expresa en todos los nevos displásicos, junciona-
les, intradérmicos compuestos, de Spitz y congénitos. 
Melan-A no se expresa en las células dendríticas de los 
linfonodos a diferencia de S100, por lo que resulta un 
candidato adecuado para detectar melanomas en lin-
fonodos77.
HMB-45 es un anticuerpo monoclonal dirigido con-
tra una glicoproteína melanosoma-específica (Human 

Melanoma Black, HMB), también llamada gp-100, 
PMEL17, SILV, ME20 y D12S53E78; presenta un pa-
trón de tinción citoplasmático. PMEL17 es una pro-
teína importante en la organización estructural de los 
melanosomas, por lo que HMB-45 debe ser considera-
da organelo-específico más que una tinción del linaje 
de los melanocitos78. La expresión de HMB-45 es va-
riable, siendo mayor en melanomas primarios (77%–
100%) y menor en metástasis (58% a 83%)72. También 
permite evaluar la maduración de la lesión. A medida 
que se profundiza una lesión pigmentada, en condicio-
nes fisiológicas se van perdiendo el número, densidad 
y pigmento de los melanocitos. En un melanoma, en 
cambio, esta densidad y número se mantienen hacia la 
profundidad71,73.
SOX-10 (sex determinant region Y, box 10) es un fac-
tor de transcripción involucrado en la regulación del 
desarrollo embriónico y determinación del destino ce-
lular, esencial para el desarrollo de la cresta neural y 
la formación de melanocitos78. SOX-10 es una tinción 
sensible tanto para melanomas primarios y metastási-
cos, con un patrón de tinción nuclear que no se expresa 
en las células dendríticas lo que permite distinguirlo en 
linfonodos. SOX-10 también se expresa en células de 
Schwann y células mioepiteliales, y ha sido reportado 
en neoplasia no melanocíticas77.
Otros marcadores que podrían ser de utilidad corres-
ponden al Ki67, CSPG4 (Chondroitin Sulfate Proteo-
glycan 4), Tyrosinase, PNL2, MITF (Microphtalmia 
transcription factor), MC1R (Melanocortin 1 recep-
tor),  PRAME (Preferentially expressed Antigen in Me-
lanoma), pHH3 y p1671,73,77,78. 

III.b.5 Diagnóstico genético
Existen técnicas moleculares que permiten detectar 
cambios a nivel genético a partir de una biopsia en la 
que se sospecha un melanoma. Estas se utilizan como 
apoyo diagnóstico cuando las tinciones inmunohis-
toquímicas no son concluyentes y corresponden a; la 
hibridización in situ por fluorescencia (FISH), la hibri-
dización genómica comparada (CGH), y al perfil de 
expresión genómica (GEP)80–83. 
La técnica de FISH está dirigida a regiones específicas 
dentro de un cromosoma. Las sondas de oligonucleó-
tidos marcadas con fluorescencia se unen a regiones 
específicas del ADN y marcan esa región, que puede 
visualizarse con un microscopio de fluorescencia. Esto 
permite observar variaciones en el número de copias 

240



Rev chil dermatol 2020; 36 (4) - 241

Tabla 5
Tinciones de inmunohistoquímica de apoyo diagnóstico

S100

Melan-A 
(MART-1)

HMB-45

SOX-10

PRAME

Marcador Origen Se dirige a Sensibilidad y 
especificidad para 
melanoma

Expresión en 
melanoma

Expresión en células o 
tejidos no melanoma 
(Confusor)

Anticuerpo 
monoclonal

Anticuerpo 
monoclonal

Anticuerpo 
monoclonal 

Anticuerpo 
monoclonal

Antígeno   
asociado a 
tumores

Proteína S100, familia 
de proteínas citoplas-
máticas

Proteína Melan-A o 
MART-1	(melanoma	
antigen recognized by 
T	cells)

Glicoproteína mela-
nosoma	específica	
(Human	Melanoma	
Black,	HMB),	también	
llamada	gp-100/
Pmel17

Factor de transcripción 
nuclear	(Sry-related	
HMg-Box gene 10, 
SOX10)

Represor dominante 
de la vía de señaliza-
ción del receptor del 
ácido retinoico79

Componente fusa-
do del melanoma 
(citoplasmática)

Tinción citoplas-
mática,	(melano-
somas)

Tinción conserva-
da en componente 
dérmico	profundo	
(citoplasmática)

Tinción nuclear, 
sensible para me-
lanoma primario 
y	metastásico.

Tinción nuclear

Células	de	Langerhans,	
otras	células	dendríticas,	
células	de	Schwann,	
condrocitos, adipocitos 
células	mioepiteliales,	
células	gliales.
Expresión focal en varias 
neoplasias
Angiomiolipoma, 
Pecomas, schwanomma 
melanótico.	

Nevus azul, Nevus Spitz, 
angiomiolipoma, Peco-
mas,	sarcoma	de	células	
claras de tejido blando, 
algunos	neurofibromas	y	
tumores neurales pigmen-
tados 
Células	de	Schwann,	
algunos carcinomas ma-
marios, MPNST, carcino-
ma epitelial-mioepitelial 
salival 
Cáncer de mama, pulmón 
(de	celulas	no	pequeñas),	
ovario, liposarcoma 
mixoide, sarcoma sinovial 
y algunas leucemias 

Alta sensibilidad 
(97-100%)	en	células	
melanocíticas.
Baja	especificidad	(75-
87%)	para	distinguir	de	
otros tipos celulares72

Alta	sensibilidad	(85-
97%)	para	melanoma	
primario y alta especi-
ficidad	(95-100%)	para	
melanoma metastásico 77

Sensibilidad	(70-90%)	
para	melanoma.77

Alta	especificidad	para	
melanocitos, mayor a 
S100	(>88%)72

Alta	especificidad	y	
sensibilidad para lesiones 
melanocíticas	(97-
100%)77

Sensibilidad variable, 
depende del subtipo de 
melanoma,	y	es	de	90%	
si no se consideran los 
desmoplásicos.	Sensibili-
dad para  
Melanoma metastásico 
es	de	87%	

de material genético y por lo tanto aberraciones ge-
néticas83. Existen diferentes exámenes que utilizan esta 
técnica para estudiar melanoma. Su sensibilidad es de 
un 43%-100% y su especificidad de 29%-80%82. 
En la hibridización genómica comparada (CGH), el 
ADN de las células tumorales y de las células de re-
ferencia –que puede corresponder a tejido sano o un 
tumor metastásico– se aísla y se marca para luego ser 
hibridizado en cromosomas metafásicos o en microma-
trices (microarrays)83. Luego se compara la intensidad 
de hibridización del ADN en las células tumorales con 

las células de referencia. Los aumentos o disminucio-
nes de la relación de intensidad indican la variación 
relativa del número de copias del ADN en el genoma 
de las células tumorales83. Su sensibilidad es de 92%-
96% y su especificidad de 87%-100%82.
La técnica GEP analiza mRNA (en contraste con FISH 
o CGH que utilizan ADN), y corresponde a una evalua-
ción funcional del genoma mediante la cuantificación 
simultánea de un conjunto de genes. Esto permite de-
tectar la presencia de un patrón específico que diferen-
cia lesiones melanocíticas benignas de malignas, como 
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así también utilizar la técnica para predecir eventuales 
metástasis y riesgo de compromiso de ganglio centine-
la83. Existen en la actualidad disponibles tres ensayos 
de esta tecnología de 2, 23, y 31 genes. El ensayo de 
2 genes permite evaluar la necesidad de realizar una 
biopsia a partir de una muestra no invasiva tomada con 
un parche adhesivo en una lesión melanocítica. El en-
sayo de 23 genes aporta información complementaria 
que confirma el diagnóstico de melanoma en lesiones 
melanocíticas equívocas. El ensayo de 31 genes permi-
te evaluar el riesgo de metástasis, entregando informa-
ción pronóstica para melanomas en etapa I y II. Las le-
siones evaluadas son categorizadas en 2 clases: la clase 
I tiene una sobrevida a 5 años de 79%-97%, mientras 
las lesiones de clase II de 31%-34%82. Las guías NCCN 
2021 no recomiendan realizar estudio GEP de manera 
rutinaria fuera de estudios o ensayos clínicos67,80.
Actualmente se han desarrollado técnicas moleculares 
que detectan células tumorales (melanocitos circulan-
tes en sangre periférica) o ADN tumoral circulante 
en sangre. Múltiples estudios clínicos se encuentran 
en curso para evaluar su utilidad como biomarcado-
res que objetiven la presencia de enfermedad residual 
post-tratamiento, y cuantifiquen el riesgo de recurren-
cia en pacientes receptores de terapias blanco84. Los 
resultados del ensayo liderado por Syeda et al.85, uno 
de los más grandes realizados hasta la fecha, demues-
tra que el ADN tumoral circulante es un biomarcador 
confiable para evaluar la eficacia del tratamiento con 
inhibidores BRAF/MEK.
Además de estas técnicas de apoyo diagnóstico, dentro 
de los estudios genéticos específicos se cuenta con la 
genotipificación de mutaciones presentes en la lesión 
(Tabla 6). Esta secuenciación se realiza mediante en-
sayos de extensión de nucleótidos, siendo los más co-
munes iPlex  y SNaPshot83. El estudio de mutaciones 
está indicado en melanomas en etapa III y IV, ya que 
la presencia de la mutación BRAF aporta información 
valiosa y sugiere que el paciente es candidato para te-
rapia sistémica dirigida1,73,75. Las mutaciones actual-
mente estudiadas como biomarcadores corresponden 
a BRAF V600, NRAS, NF1, c-KIT, CDKN2A, VDR, 
y MITF75,86.
Las mutaciones BRAF V600 conducen a una hipe-
ractivación de la señalización de MAPK (mitogen-
activated protein kinase), una kinasa relevante en el 
crecimiento, diferenciación, proliferación y apoptosis 

celular75. Esta mutación se encuentra en 40% a 60% de 
los casos de melanoma. La mutación más prevalente de 
BRAF V600 corresponde a V600E (70%-90%) y luego 
V600K (10-25%). Con respecto al tipo histológico, ge-
neralmente se asocia a melanoma extensivo superficial 
y nodular86. BRAF V600 es la única mutación hasta el 
momento que tiene un blanco terapéutico efectivo en 
términos de sobrevida global y remisión en largo plazo 
en ensayos clínicos fase 386.
La primera mutación oncogénica descubierta en me-
lanoma fue NRAS. Ocurre en el 15%-28% de los 
melanomas, y participa en la cascada de MAPK86. Se 
observa en el tipo histológico nodular y en piel asocia-
da a fotodaño75. Los medicamentos terapia blanco que 
han sido diseñados para la inhibición de esta mutación, 
(i.e., inhibidores de farnesyl transferasa, lonafarnib y 
tipifarnib) no demuestran aún eficacia en ensayos clí-
nicos recientes75.
NF1 es un gen que codifica una proteína activadora 
GTP-asa que inhibe la actividad de las proteínas RAS, 
por lo que regula la cascada MAPK86. Esta mutación 
se encuentra en 15% de los melanomas, especialmente 
melanomas desmoplásicos.
KIT es un receptor proteína kinasa esencial para la 
proliferación y maduración de los melanocitos. Cuan-
do se le une un ligando, genera la primera señal en la 
cascada MAPK y PI3K. La mayoría de las mutaciones 
KIT permiten que el receptor se active en la ausencia 
de ligando86. Se encuentra presente en 1-2% de los me-
lanoma, principalmente de tipo mucoso y acral75. Ac-
tualmente se encuentran en desarrollo ensayos clínicos 
fase 2 para evaluar imatinib y nilotinib como medica-
mentos de terapia blanco en melanoma75.

Tabla 6
Marcadores genéticos para complementar diagnóstico y manejo 
de melanoma.75

BRAF

NRAS
KIT

VDR
MITF

Gen Incidencia Características del tumor

40-60%

15-30%
1-2%

–
1-2%	(familiar)

Subtipo	extensión	superficial,	pacien-
tes jóvenes, no asociado a fotodaño
Subtipo nodular, asociado a fotodaño
Tipos mucosos y acrales, asociado a 
fotodaño
Correlación inversa con tasa mitótica
Correlación con sobrevida y estatus 
linfonodo
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El receptor de la vitamina D (VDR) se correlaciona 
de manera negativa con la progresión del melanoma. 
No se reconoce ninguna mutación que esté asociada al 
riesgo de cáncer, pero existen diferentes polimorfismos 
que pueden modificar el pronóstico de melanoma, sin 
un patrón consistente hasta la fecha75.
MITF regula el desarrollo y diferenciación de los mela-
nocitos. Se ha observado que los niveles de expresión de 
MITF se correlacionan positivamente con la sobrevida 
de los pacientes con melanoma, y su mutación familiar 
se asocia a la presencia de melanoma concomitante a 
carcinoma renal de células claras75.

III.b.6 Estadificación
Una estadificación adecuada del melanoma es crucial 
para la evaluación del paciente, planificar su tratamien-
to y seguimiento, desarrollar estrategias de vigilancia 
sanitaria y ejecutar ensayos clínicos87,88. El sistema de 
estadificación preferido por la comunidad científica es 
el establecido en la octava edición del sistema de estadi-
ficación para melanoma cutáneo de la AJCC (Ameri-
can Joint Committee on Cancer) que fue publicado en 
el año 201789. Basados en un análisis de una gran base 
de datos internacional de pacientes con melanoma, el 
Panel Experto en Melanoma de la AJCC realizó cam-

Tabla 7
Clasificación T de tumores primarios por melanoma88

TX
T0

Tis	(melanoma	in	situ)
T1
T1a
T1b
 
T2
T2a
T2b
T3
T3a
T3b
T4
T4a
T4b

T categoría Grosor Ulceración
No aplica
No aplica

No aplica
≤	1.0	mm
<0.8	mm
<0.8	mm
0.8–1.0	mm
>1.0–2.0	mm
>1.0–2.0	mm
>1.0–2.0	mm
>2.0–4.0	mm
>2.0–4.0	mm
>2.0–4.0	mm
>4.0	mm
>4.0	mm
>4.0	mm

No aplica
No aplica

No aplica
Desconocido	o	no	especificado
Sin ulceración
Con ulceración
Con o sin ulceración
Desconocido	o	no	especificado
Sin ulceración
Con ulceración
Desconocido	o	no	especificado
Sin ulceración
Con ulceración
Desconocido	o	no	especificado
Sin ulceración
Con ulceración

T—tumor primario

El grosor del tumor primario no se puede determinar
Sin	evidencia	de	tumor	primario	(e.g.	primario	desco-
nocido	o	melanoma	con	regresión	completa)

bios a la edición anterior para mejorar el pronóstico 
y la estratificación de riesgo de cada etapa según los 
hallazgos histopatológicos87,88 (Tabla 7–10).

iii.C manejo Global de melanoma

III.c.1 Flujograma de atención    
del melanoma en Chile
El panel de expertos de la SOCHIDERM presenta en 
un diagrama de flujo el proceso de diagnóstico y ma-
nejo de una lesión sospechosa de melanoma maligno, 
la participación global del equipo médico encargado 
del cuidado paciente y el rol del dermatólogo como 
principal profesional en el diagnóstico y manejo pre-
coz del paciente con melanoma (Figura 2). Se esque-
matiza un sistema referencial y contra-referencial de 
acuerdo con el actual sistema sanitario de nuestro país, 
y se establecen roles de trabajo de acuerdo con las más 
recientes experiencias clínicas basadas en las prácticas 
de la medicina basada en la evidencia. 
Como se mencionó en la sección I.b Prevención del mela-
noma, el tamizaje en Chile ocurre principalmente cuan-
do un paciente toma contacto con la red asistencial a 
través de la Atención Primaria de Salud (APS). En esta 
instancia, los médicos deben utilizar los instrumentos 



- Raúl Cabrera

Tabla 8
Clasificación N de tumores primarios por melanoma88

N categoría Número de linfonodos regionales comprometidos por el tumor Presencia de metástasis en tránsito, 
satélites y/o microsatélites

No

No
 

No
No
Sí
 

No

No
Sí
 

No

No

Sí

N – número de linfonodos

Nodos	regionales	no	evaluados	(e.g.,	biopsia	ganglio	centinela	no	realiza-
da,	nodos	regionales	previamente	removidos).	Excepción:	Cuando	no	hay	
metástasis regional en un melanoma pT1 cM0, asignar cN0 en vez de pNx
Sin metástasis regional detectada
Un	linfonodo	comprometido	o	presencia	de	metástasis	en	tránsito,	satétite	
y/o	microsatélite	sin	linfonodos	comprometidos
Uno	clínicamente	oculto	(ie,	detectado	mediante	biopsia	ganglio	centinela)
Uno  clínicamente detectable
Sin	linfonodos	regionales	comprometidos	(metástasis	en	tránsito,	satélite	
y/o	microsatélite)
Dos	o	tres	linfonodos	o	presencia	de	metástasis	en	tránsito,	satélite	y/o	
microsatélite	con	un	linfonodo	comprometido
Dos	o	tres	clínicamente	ocultos	(ie,	detectados	mediante	biopsia	ganglio	
centinela)
Dos o tres, al menos uno fue detectado clínicamente
Uno clínicamente oculto o clínicamente detectado
Cuatro	o	más	linfonodos	o	presencia	de	metástasis	en	tránsito,	satélite	y/o	
microsatélite	con	dos	o	más	linfonodos	comprometidos,	o	cualquier	número	
de linfonodos apelmazados con o sin presencia de metástasis en tránsito, 
satélite	y/o	microsatélite	
Cuatro	o	más	clínicamente	ocultos	(ie,	detectados	mediante	biopsia	ganglio	
centinela)
Cuatro o más, al menos uno fue detectado clínicamente, o presencia de 
cualquier	número	de	linfonodos	apelmazados
Dos	o	más	clínicamente	ocultos	o	clínicamente	detectados	y/o	presencia	de	
linfonodos apelmazados

NX

N0
N1

N1a
N1b
N1c

N2

N2a

N2b
N2c
N3

N3a

N3b

N3c

clínicos mencionados en la sección III.b.1 Diagnóstico clí-
nico de una lesión pigmentada sospechosa para establecer una 
hipótesis diagnóstica.
Frente a la sospecha de un melanoma maligno, los mé-
dicos de APS deben realizar una primera interconsulta 
a dermatología para continuar el manejo en conjun-
to. En la actualidad, las publicaciones apuntan a que 
un dermatólogo debe ser el primer especialista en ser 
consultado ante la sospecha clínica de un melanoma 
maligno2–5,7–9,11,12,70. La interconsulta a dermatología 
puede ser realizada en modalidad presencial o por vía 
remota a través de teledermatología, de acuerdo con la 
disponibilidad del Servicio de Salud donde se genere la 
atención. Si la atención se hace a través del sistema de 
atención abierto, esta se realizará a través de la célula 
de teledermatología del Hospital Digital. Producto de 
esta evaluación se determinará a qué nivel de sospecha 

corresponde la lesión del paciente: alta sospecha, baja 
sospecha o no corresponde a melanoma. Esta determi-
nación se realizará de acuerdo con la información clí-
nica entregada por el médico general y el dermatólogo 
deberá orientar la conducta a seguir.
Las lesiones de baja sospecha continuarán su segui-
miento por dermatología de manera ambulatoria, es-
tableciendo una conducta con respecto al perfil clínico 
del paciente (examen clínico, examen dermatoscópico, 
etc.). Una lesión de baja sospecha puede tener 3 desen-
laces: alta y contra-referencia a APS, continuación del 
control por dermatología, o necesidad de biopsia.
Frente a lesiones de alta sospecha, se determinará jun-
to al médico de APS la factibilidad oportuna de rea-
lizar una biopsia por dermatología. De no existir ho-
ras de dermatología presencial en menos de 30 días, 
pero con posibilidad de tomar la biopsia en APS, el 
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Tabla 9
Clasificación M de tumores primarios por melanoma88

M0
M1
M1a

M1a(0)
M1a(1)
M1b

M1b(0)
M1b(1)
M1c

M1c(0)
M1c(1)
M1d 

M1d(0)
M1d(1)

M categoría Sitio anatómico Nivel LDL
No aplica
 
No	registrado	o	no	especificado

No elevado
Elevado
No	registrado	o	no	especificado

No elevado
Elevado
No	registrado	o	inespecificado

No elevado
Elevado
No	registrado	o	inespecificado

No elevado
Elevado

M—metastasis

Sin evidencia de metástasis distante
Evidencia de metástasis distante
Metástasis distante a la piel, tejidos blandos incluído 
músculo	y/o	linfonodos	no-regionales
 
 
Metástasis distante a los pulmones con o sin enferme-
dad M1a
 
 
Metástasis distante a sitios viscerales no-SNC con o 
sin enfermedad M1a o M1b
 
 
Metástasis distante al SNC con o sin enfermedad 
M1a, M1b o M1c

Tabla 10
Grupos de etapa pronóstica según patología (pTNM) de la AJCC88

Tis
T1a
T1b
T2a
T2b
T3a
T3b
T4a
T4b
T0
T0
T1a/b-T2a
T1a/b-T2a
T2b/T3a
T1a-T3a
T3b/T4a
T4b
T4b
Cualquier T

T N
Etapa   
Patológica

M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M1

0
IA
IA
IB
IIA
IIA
IIB
IIB
IIC
IIIB
IIIC
IIIA
IIIB
IIIB
IIIC
IIIC
IIIC
IIID
IV

M

N0
N0
N0
N0
N0
N0
N0
N0
N0
N1b, N1c
N2b,	N2c,	N3b,	N3c
N1a o N2a
N1b/c	o	N2b
N1a-N2b
N2c	o	N3a/b/c
Cualquier	N≥	N1
N1a-N2c
N3a/b/c
Cualquier N 

procedimiento quirúrgico será realizado en la atención 
primaria (pabellón de cirugía menor). De no existir dis-
ponibilidad de atención en dermatología en menos de 
30 días, y además sin posibilidad de tomar una biopsia 
en APS, el procedimiento diagnóstico deberá ser rea-
lizado –en pabellón de cirugía menor– por un médico 
no dermatólogo del hospital de referencia.
 Si existe disponibilidad de atención directa por derma-
tología, la biopsia será efectuada por el dermatólogo, 
siendo este escenario la situación ideal y lo recomen-
dado por las guías clínicas inglesas14,15. Existe eviden-
cia de que la cirugía hecha por dermatólogos asegura 
mejores desenlaces quirúrgicos, es decir, las biopsias 
tienen menos márgenes positivos (8% [9/116 casos] 
versus 68% [15/22 casos]) en comparación a cuando 
estas son realizadas por medicina general90,91. Un estu-
dio observacional con datos administrativos en Esco-
cia sugiere que la escisión inicial realizada en atención 
primaria no implica una peor sobrevida o un aumento 
de la morbilidad comparada a aquella realizada en el 
nivel secundario91. Estos resultados deben confirmarse 
con futuros ensayos clínicos. El resultado de la biopsia 
determinará cuatro desenlaces que condicionarán el 
manejo de la lesión. 
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La biopsia determina un diagnóstico especí-
fico:

1) La biopsia demuestra que no se trata de melanoma o cáncer 
de piel. En este caso el paciente será dado de alta en 
relación a este episodio de salud. 
2) La biopsia demuestra que se trata de un melanoma in situ. 
Dado que esta neoplasia no ha superado la mem-
brana basal, no existe probabilidad inmediata de in-
vasión loco-regional y la expectativa de vida de estos 
pacientes es semejante a la de población general32. 
De acuerdo a las guías clínicas, en este estadio no 
se recomienda realizar mayor estudio ya que pro-
cedimientos como la biopsia de ganglio centinela 
están asociados a un aumento de la morbilidad del 
paciente y gastos innecesarios2–8,12,14,40,67,92. Su mane-
jo oportuno asegura un excelente pronóstico, por lo 
que será referido a dermatología para continuar su 
manejo quirúrgico definitivo y de seguimiento.
3) La biopsia demuestra que se trata de un melanoma invasor. 
La evidencia disponible demuestra que frente a un 
melanoma invasor el mejor predictor de sobrevida 
es el índice de Breslow8,67. Diversas sociedades y 
asociaciones científicas (e.g., ESMO, EDF, EADO, 
NCCN, AEDV, CCA),  indican que los pacientes 
con melanoma etapificados de acuerdo a la AJCC8 
como pT1a (es decir, con un grosor <0.8 mm y sin 
ulceración) no deben someterse a biopsia de ganglio 
centinela de manera rutinaria3,5,67,92,93. Existe un por-
centaje de lesiones con grosor <0.8 mm que pueden 
presentar compromiso de ganglio centinela (i.e., 
metástasis loco-regional), cuya frecuencia es muy 
baja y fluctúa entre el 1%-3%94. Es debido a esto 
que frente a un melanoma invasor la lesión debe ser 
extensamente evaluada de acuerdo al grosor y sus 
características histológicas pronósticas para tomar 
la decisión de activar o no el comité oncológico. 

La biopsia no determina un diagnóstico es-
pecífico:

4) Se debe verificar mediante estudios complemen-
tarios el diagnóstico definitivo biópsico (ver sección 
III.b.4.3 Información complementaria para el diagnóstico 
histológico y III.b.5 Diagnóstico genético).

De acuerdo con los resultados de la biopsia y la topo-
grafía de la lesión se debe tomar, de acuerdo al flujo-
grama, el manejo del melanoma invasor. Las carac-
terísticas histopatológicas que permiten predecir un 
pronóstico de compromiso loco-regional son un área 
activa de estudio (ver sección “III.c.2 Compromiso de gan-
glio centinela y melanoma delgado”).
Si la lesión tiene un índice de Breslow mayor de 0.5mm, 
se considera que el riesgo de diseminación potencial 
aumenta, por lo que debe plantearse la necesidad de 
un manejo integral a través del comité oncológico con-
formado por un equipo multidisciplinario. Este comité 
debe estar integrado por todas aquellas especialidades 
que intervienen directamente en el manejo de mela-
noma (dermatología, cirugía general –y subespeciali-
dades–, oncología, radioterapia, imagenología y otras 
especialidades de acuerdo al subtipo clínico de mela-
noma). 
Ante la presencia de un melanoma ≤0,5 mm pero lo-
calizado en: cabeza y cuello, mucosas, y zonas de alta 
complejidad anatómica para el manejo quirúrgico95,96, 
se hace necesario la participación de un comité oncoló-
gico en esta etapa muy inicial de invasión. 
Si la lesión tiene un índice de Breslow <0,5 mm y no 
se ubica en cabeza y/o cuello, será necesario determi-
nar si en las características histopatológicas hay crite-
rios pronósticos de eventual metástasis loco-regional. 
De acuerdo a la evidencia disponible, estos criterios 
son: ulceración, presencia de ≥1 mitosis/mm2 (espe-
cialmente en pacientes jóvenes), invasión linfovascular, 
Clark IV-V, un margen histológico profundo positivo, 
presencia de fase de crecimiento vertical en melano-
ma de crecimiento horizontal y la imposibilidad de 
determinar el grosor de Breslow con certeza3,5,67,92,97–99. 
Cuando la biopsia presente alguna de estas característi-
cas histopatológicas de mayor riesgo, el caso clínico de-
berá discutirse en el comité oncológico y establecer una 
terapia global conjunta de acuerdo a guías clínicas de 
cada centro. Si el informe de biopsia no presenta crite-
rios pronósticos de riesgo de metástasis loco-regional, 
la conducta conservadora de mantener el manejo por 
dermatología es recomendable. 
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III.c.2 Melanoma delgado y riesgo de invasión
La comunidad científica se encuentra activamente in-
vestigando cuáles son los factores predictores que de-
terminan que un melanoma delgado pueda convertirse 
en invasor. Se define como melanoma delgado aquel 
menor de 1 mm100–102. Es claro que cualquier melano-
ma invasor (incluyendo el microinvasor) tiene la poten-
cialidad de producir una metástasis como muchas otras 
neoplasias. Sin embargo, en la actualidad estos criterios 
están en permanente evaluación no existiendo reco-
mendaciones de manejo definitivas. Es necesario en un 
futuro contar con estudios que definan de mejor forma 
la zona de riesgo en que realmente se puede producir 
metástasis con impacto clínico y en la sobrevida de los 
pacientes. La finalidad de esto es permitir un ahorro de 
recursos y evitar el sobretratamiento médico en etapas 
iniciales. Existen varios estudios en la actualidad que 
definen zonas de riesgo potencial metastásico100–102. 
Entre estos destaca el de Isaksson et al.100, el cual es el 
más grande y con mayor número de casos estudiado 
de melanoma delgado hasta la fecha (31,670 pacien-
tes y 10 años de seguimiento)100. Los hallazgos de este 
manuscrito son muy importantes para definir el “um-
bral de riesgo metastásico”. En este trabajo se encontró 
que melanomas de <0.6 mm tienen un porcentaje de 
sobrevida (específico a melanoma) de 98%–99% a 10 
años100. Sobre los 0.6 mm esa sobrevida empieza a dis-
minuir paulatinamente, siendo de 95%–97% para me-
lanomas con un grosor de 0.7 a 0.8 mm, de 93%–96% 
a los 0.9 mm, y de un 90%–93% cuando alcanzan 1 
mm100. Además del trabajo de Isaksson et al.100, los da-
tos aportados por otras investigaciones demuestran que 
la invasión y mortalidad en los melanomas ≤0.6 mm es 
excepcional100,103–105. En la serie de Richetta et al., nin-
gún caso de ≤0.6 mm de grosor presentó compromiso 
ganglionar o metástasis103. En el trabajo de Vecchia-
to et al., la tasa de sobrevida a 10 años fue de 99.6% 
para melanoma < 0.5 mm105. Dado lo infrecuente de 
la mortalidad en estas series, no es posible descartar 
que estos eventos estén relacionados con otras causas 
de fallecimiento no precisadas y/o con una inadecuada 
determinación del grosor de la lesión al momento del 
diagnóstico (e.g., biopsia parcial o zonas no evaluadas). 
Todo lo anterior apoya un manejo muy selectivo y con-
servador en melanomas de grosor menor a 0.5mm tal 
como se muestra en el flujograma de expertos de la 
SOCHIDERM y en el cual el dermatólogo tiene una 
participación directa muy importante (Figura 2).

III.c.2.1 Melanoma delgado     
y biopsia de ganglio centinela
El índice de Breslow informado en la biopsia es en la 
actualidad el indicador pronóstico más importante 
para determinar el potencial riesgo de metástasis en el 
ganglio centinela5,12. El procedimiento quirúrgico de 
biopsia de ganglio centinela no se correlaciona con un 
aumento en la sobrevida en melanomas con un grosor 
≤0.8 mm, como fue demostrado por los resultados del 
ensayo MSLT-1 (Multicenter Selective Lymphadenec-
tomy Trial)  liderado por Morton en el 2014106, y luego 
confirmado en ensayos clínicos posteriores –MSLT-2 
y DeCOG-SLT (German Dermatologic Coopera-
tive Oncology Group-Selective Lymphadenectomy 
Trial)–107. Estudios recientes demuestran que la ejecu-
ción de la biopsia de ganglio centinela en melanomas 
delgados significan un aumento de los costos para el 
sistema de salud y mayor comorbilidad para el pacien-
te98,101,103,107–109.
La NCCN en su versión 2.2021 no recomienda la 
biopsia de ganglio centinela en pacientes T1a (<0.8 
mm sin ulceración) a menos de que exista inseguri-
dad en la micro-etapificación (e.g., márgenes positivos 
profundos). Para pacientes T1con otras características 
adversas histopatológicas (e.g., índice mitótico >2 por 
mm2 –particularmente en pacientes jóvenes–, invasión 
linfovascular, o la combinación de estos factores), la 
NCCN recomienda discutir una potencial realización 
de biopsia de ganglio centinela67.

III.c.3 Rol de la teledermatología    
en el manejo del melanoma maligno
La pandemia de COVID-19 ha tenido un impacto re-
levante en el diagnóstico y manejo del melanoma110. 
Evidencia reciente de Chile demuestra que los casos 
de melanoma diagnosticados disminuyeron desde abril 
del 2020 hasta marzo del 2021 en un 31% en compa-
ración a los meses previos a la pandemia111. Sin embar-
go, la pandemia ha actuado también como un agente 
inductor del avance de la teledermatología112. 
De acuerdo a una revisión sistemática, la telederma-
tología puede aplicarse para entregar atenciones de 
salud en 4 modelos de práctica: interconsultas, triage 
de pacientes, atención directa, y seguimiento113. Se han 
desarrollado y publicado casos exitosos principalmente 
para el modelo de interconsultas113. La precisión de la 
teledermatología para el diagnóstico de cáncer de piel 
también ha sido evaluada en una revisión sistemática 
reciente114. La precisión diagnóstica es levemente ma-
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Flujograma del manejo del melanoma maligno
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yor en las consultas realizadas de manera presencial en 
comparación con las realizadas mediante telederma-
tología. Sin embargo, la teledermatología reporta una 
disminución en los tiempos de espera y una mayor dis-
posición de la actividad diagnóstica para los pacientes 
que se ve reflejada en una alta satisfacción de los usua-
rios (el diagnóstico presencial demuestra un 67%-85% 
de concordancia con el estándar de referencia, en com-
paración a la teledermatología que tiene un 51%-85% 
de concordancia)114. 
Una experiencia interesante para la realidad chilena es 
la del servicio de dermatología en Sevilla, España, en 
donde se ha consolidado un modelo de atención inte-
grado entre la teledermoscopía en el proceso de diag-
nóstico y manejo clínico posterior del melanoma53. El 
modelo consiste en un primer contacto del paciente en 
la atención primaria, donde es evaluado y se registran 
las primeras imágenes de dermatoscopía digital, que 
son almacenadas y posteriormente enviadas al “Centro 
de Dermatología Digital”, ubicado en un departamen-
to de dermatología. En esta unidad se evalúan las imá-
genes e información clínica del paciente y de acuerdo 
al análisis dermatoscópico, se generan tres alternativas 
de manejo: i) alta con informe hacia atención prima-
ria; ii) solicitud de evaluación presencial en <7 días; 
iii) derivación a cirugía dermatológica en <7 días. Las 
evaluaciones hechas en el policlínico de dermatología 
o en cirugía se registran en el Centro de Dermatología 
Digital, lo que permite la continuidad de la atención, 
al contar con una ficha clínica única que interopera 
entre los diferentes niveles de atención. Durante el año 
2019, con este modelo se lograron atender 28,797 pa-
cientes, con una respuesta promedio de 21.3 horas y en 
un 80.7% se evitó la atención presencial53. La propor-
ción entre lesiones malignas y benignas correspondió 
a 1:6.653. Las principales ventajas de este modelo son 
su alta resolutividad, asociado a un aumento de diag-
nóstico de lesiones benignas, y un aumento del diag-
nóstico precoz de melanomas en estadios tempranos115. 
Las limitaciones para reproducir este modelo son las 
barreras en la implementación de programas de salud 
digital y el aseguramiento de una adecuada calidad de 
las imágenes53. De acuerdo a Moreno-Ramírez, la es-
trategia ideal consiste en una sinergia entre la atención 
primaria y programas de acceso a análisis dermatoscó-
pico realizados por especialistas, debido a su alto valor 
predictivo positivo y escalabilidad53,115.
Respecto a la modalidad de teledermatología para el 
seguimiento de pacientes con melanoma, una revisión 

sistemática enfocada en una población rural no encon-
tró trabajos que evalúen los beneficios de esta moda-
lidad116. Es muy probable que el rol de la telederma-
tología sea crucial en el seguimiento de los pacientes, 
especialmente aquellos con mayor dificultad de acceso. 
Sin embargo, no existen trabajos publicados que con-
firmen este hecho. 

III.c.3.1 Situación de la teledermatología   
en Chile
La demanda de consultas dermatológicas en el sistema 
público de salud chileno es mayor que la oferta de ho-
ras de especialistas disponible117. Esta brecha se tradu-
ce en largas listas de espera118. Debido a lo anterior, el 
MINSAL, comenzó la implementación progresiva de 
un sistema único de teledermatología asincrónica en 
diciembre del 2018.
En la actualidad, la totalidad de los 29 servicios de sa-
lud del país, tienen implementado el programa de te-
ledermatología del Hospital Digital, dependiente de la 
subsecretaria de redes asistenciales119. Cuentan con 40 
tele-dermatólogos, para responder la totalidad de las 
interconsultas electrónicas enviadas por cada servicio 
de salud. Desde su implementación hasta noviembre 
del 2021, han recibido 78,000 interconsultas electróni-
cas. De estas, el 60% pudo seguir su manejo definitivo 
en la APS y el 40% requirió un manejo presencial en 
el nivel secundario, con un tiempo de respuesta pro-
medio de 82 horas (3.4 días). Durante el primer año de 
implementación (2019) se recibieron más de 28,000 in-
terconsultas. Durante el 2020 –por efectos de la pande-
mia– un poco más de 20,000 interconsultas, pero hasta 
noviembre del 2021 se han recibido más de 29,000 in-
terconsultas y se espera que este número aumente cada 
año (Figura 3).
La teledermatología asincrónica es una herramienta 
de calidad. Como ha sido demostrado en España, mu-
chas de las interconsultas enviadas desde APS a derma-
tología van con diagnósticos de sospecha de melanoma 
y resultan ser lesiones benignas como queratosis sebo-
rreicas, lentigos solares, nevos sin atipias, entre otras53. 
Dado que en APS importa tener una alta sensibilidad 
frente a una sospecha diagnóstica, es relevante que la 
teledermatología pueda resolver estos casos en forma 
oportuna para no aumentar las listas de espera. El ma-
nejo del paciente debe ser guiado de forma precoz por 
dermatología para asegurar el buen manejo clínico, se-
gún lo establecido en el flujograma de manejo global 
(Figura 2). 



- Raúl Cabrera

30000

20000

10000

0

2019 2020 2021
Año

In
te

rc
on

su
lta

s 
An

ua
le

s

28000

20000

29000

Figura 3
Interconsultas electrónicas por cada año de implementación de la 
célula de teledermatología, del Hospital Digital

La evaluación de lesiones pigmentadas por especialis-
tas mediante la modalidad de teledermatología asin-
crónica ha aumentado la cobertura nacional de horas-
dermatólogos, cubriendo actualmente más de 1,000 
establecimientos de la red pública de salud. Hasta la 
fecha los teledermatólogos han realizado 8,498 diag-
nósticos de cáncer de piel no melanoma –incluida las 
queratosis actínicas–, lo que equivale al 10.8% de to-
dos los diagnósticos realizados a nivel nacional en el 
sistema público120. Los casos de cáncer de piel no me-
lanoma corresponden al 27% de los diagnósticos que 
requieren atención presencial en el nivel secundario. 
Con respecto a los diagnósticos de sospecha de cáncer 
de piel melanoma, mediante la modalidad de teleder-
matología se han realizado 1,400 hasta la fecha, lo que 
equivale a 1.79% de todos los diagnósticos nacionales 
y al 4.5% de los  diagnósticos que requieren atención 
presencial en el nivel secundario120 (Figura 4). En Chi-
le, la teledermatología también está siendo utilizada 
en el sistema privado. Sin embargo, se desconocen las 
cifras actuales de cobertura con datos epidemiológicos 
publicados. 
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Figura 4
Distribución porcentual de los diagnósticos de sospecha de cáncer 
de piel melanoma y no melanoma, dentro de los pacientes que 
requieren atención presencial en nivel secundario

iii.d Rol del deRmatóloGo

III.d.1 Beneficios de un diagnóstico   
 y tratamiento precoz
Actualmente en Estados Unidos el 90% de los melano-
mas diagnosticados son menores de 1 mm de grosor19. 
El manejo de los melanomas en estos estadios tempra-
nos (i.e., etapas T1a y T1b de acuerdo a la 8a versión 
de la clasificación AJCC), tiene un pronóstico de sobre-
vida a los 5 años del 99% si se siguen las recomenda-
ciones de diagnóstico y manejo de las guías clínicas88. 
El aumento en la incidencia de melanomas delgados 
determina la necesidad de un manejo adecuado a nivel 
poblacional. La realización de biopsias innecesarias o 
la falta de adherencia a las recomendaciones basadas 
en la evidencia pueden tener consecuencias económi-
cas importantes para el sistema de salud121–125. 
En un estudio realizado en Italia, Buja et al. realiza-
ron una estimación de los costos directos asociados 
al melanoma de acuerdo a etapa de la enfermedad y 
el tratamiento correspondiente según las recomenda-
ciones de las guías clínicas121. El costo promedio por 
paciente para todo el flujo de manejo (incluyendo un 
año de seguimiento) tuvo un rango desde €149 para la 
etapa 0 y de hasta €66,950 para la etapa IV121. En el 
costo desagregado, el precio del tratamiento quirúrgico 
se mantuvo estable en €1,750 desde la etapa IA hasta 
la etapa IIC. A partir de la etapa III, el costo quirúr-
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gico se elevó a €7,104. Todo lo anterior demuestra la 
importancia del manejo precoz de melanoma especial-
mente por dermatología para mantener una atención 
costo-efectiva121. En Estados Unidos, Jang et al. ana-
lizaron las tasas de recurrencia y la carga económica 
de pacientes con melanomas en etapas tempranas123. 
Observaron tasas de recurrencia que fluctuaron en-
tre 29%– 46%, con un costo promedio a un año de 
$29,224–$31,870 dólares. Dado que los costos aumen-
tan de manera considerable con la recurrencia, los 
autores concluyeron que es importante el manejo por 
dermatología con el fin de realizar la interconsulta en 
los casos que corresponda a oncología para determinar 
el beneficio de adyuvancia y así disminuir recurrencias 
y controlar costos123.
Un meta-análisis reciente analizó el número nece-
sario de biopsias realizadas en diferentes escenarios 
(i.e., atención primaria, atención por dermatología, o 
atención por sub-especialistas en lesiones pigmentadas) 
para tratar un melanoma126. De un total de 398,549 
biopsias, el número total de biopsias para tratar un me-
lanoma en todos los escenarios fue 9.71 (95% CI, 7.72-
12.29), 22.62 (95% CI, 12.95-40.10) para la atención 
primaria, 9.60 (95% CI, 6.97-13.41) para dermatolo-
gía general y 5.85 (95% CI, 4.24-8.27) para dermató-
logos sub-especialistas en lesiones pigmentadas126. La 
conclusión del meta-análisis es que el manejo por der-
matólogos y sub-especialistas dermatólogos mejora los 
desenlaces de los pacientes con melanoma126. Goulding 
et al. compararon los resultados de cirugías indicadas 
y realizadas por medicina general, dermatología, ci-
rugía plástica, y otras especialidades quirúrgicas para 
tratar lesiones de cáncer de piel90. Los resultados de su 
estudio corroboran que los dermatólogos presentaron 
mayor precisión diagnóstica al realizar procedimientos 
quirúrgicos en comparación con las otras especialida-
des90. Como se comentó previamente (sección “III.c.1 
Flujograma de atención del melanoma en Chile”), los médicos 
generales presentan biopsias con márgenes positivos 
más frecuentemente que los dermatólogos, lo que ha 
sido corroborado en estudios posteriores127.
La evidencia demuestra que los melanomas de formas 
infrecuentes (i.e., desmoplásico, amelanóticos) corres-
ponden al 2% de las formas de melanoma, pero son 
los causales del 50% de los litigios contra médicos en el 

manejo del melanoma en EEUU128,129. El diagnóstico 
específico de estas formas infrecuentes de melanoma 
debe ser de amplio conocimiento por parte del derma-
tólogo128,129.
Diversas organizaciones científicas (EADO, EADV, 
EDF, IDS, EBDV–UEMS y EORTC) publicaron una 
declaración donde indican que la dermatología juega 
un rol crucial en todos los aspectos del manejo del me-
lanoma, incluyendo la implementación de programas 
de prevención primaria y secundaria, la formación 
de flujogramas estandarizados de manejo, el estable-
cimiento de centros especializados en tratamiento de 
cáncer de piel, la coordinación eficiente de equipos 
multidisciplinarios y la gestión de planes de seguimien-
to específicos para los pacientes130.
 
III.d.2 Manejo dermatológico    
del melanoma maligno
Como se explicó en la sección “III.c.1 Flujograma de aten-
ción del melanoma en Chile”, los melanomas in situ o con 
un grosor de 0.5 mm sin características histopatológi-
cas pronósticas de metástasis loco-regional no requie-
ren cirugía de ganglio centinela ni adyuvancia, y sus 
mejores resultados quirúrgicos se asocian a tratamiento 
por dermatólogos90,126. El manejo de estas lesiones im-
plica realizar una exéresis curativa, y su posterior se-
guimiento. La figura 5 esquematiza el manejo global 
del paciente con melanoma. En general ante una alta 
sospecha clínica de melanoma (brazo izquierdo del al-
goritmo), se debe realizar de inmediato una biopsia cu-
tánea. Una vez confirmado el melanoma por biopsia, 
se debe continuar con el estudio de diseminación de 
melanoma (estadificación) mediante exámenes clínicos 
e imagenológicos, según corresponda. 
Ante un examen clínico que genere duda diagnóstica 
(brazo derecho de algoritmo), se debe complementar 
la evaluación inicial con técnicas diagnósticas derma-
tológicas y proceder al estricto seguimiento secuencial 
del paciente. Si se mantiene o aumenta el grado de sos-
pecha con las técnicas adicionales de diagnóstico, o si 
hay cambios morfológicos detectados en el seguimien-
to, se debe realizar una biopsia. Si esta es positiva, se 
debe realizar la estadificación del paciente (ver sección 
III.b.6 Estadificación).
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Figura 5
Enfrentamiento dermatológico frente a una lesión melanocítica sospechosa

Reproducido con autorización de RC

Tabla 11
Recomendaciones para la biopsia diagnóstica12

La	técnica	de	biopsia	preferida	es	una	biopsia	escisional	com-
pleta	con	márgenes	de	1-3	mm	que	abarque	toda	la	lesión	y	sea	
de	profundidad	suficiente	para	prevenir	márgenes	profundos	
positivos.	
La	biopsia	incompleta	(incisional)	es	aceptable	en	condicio-
nes clínicas excepcionales como lesiones faciales, acrales, de 
amplio	tamaño,	o	incerteza	diagnóstica.
Una biopsia escisional complementaria se debe realizar luego 
de una biopsia parcial primaria inadecuada para determinar 
el	diagnóstico,	grosor	o	etapificación.	No	es	necesaria	si	la	
biopsia incisional cumple criterios de realización de biopsia de 
ganglio	centinela.

III.d.3.1.1. Biopsia escisional completa
La biopsia debe ser de preferencia escisional (inclu-
yendo toda la lesión), con un margen de 1–3 mm de 
piel normal e incluir tejido celular subcutáneo133. Esta 
biopsia permite establecer con seguridad el diagnóstico 
final histológico de la lesión. La orientación de la in-
cisión de la biopsia deberá considerar la planificación 
de una extirpación definitiva en un segundo tiempo 
(ampliación de márgenes). Cuando se realiza la biopsia 
en las extremidades esta debe estar orientada en forma 
longitudinal. Las lesiones sospechosas en la uña deben 
ser realizadas por un médico especialista en la zona de-
bido a la complejidad anatómica del aparato ungueal 
y de la orientación e interpretación de la biopsia12,135. 
Lesiones subungueales de la placa ungueal deben ser 
removidas en forma suficiente para que sean repre-
sentativas de la profundidad de la lesión. La matriz 
ungueal debería estar comprendida en la biopsia, ya 
que la mayoría de los melanomas nacen de esta zona. 
Se recomienda la realización de fotografías clínicas y 

III.d.3 El rol quirúrgico del dermatólogo

III.d.3.1 Biopsia de piel
Frente a una lesión melanocítica sospechosa de mela-
noma, el dermatólogo debe realizar el procedimiento 
quirúrgico de biopsia para establecer el diagnóstico 
definitivo12,131–134 (Tabla 11).

252



Rev chil dermatol 2020; 36 (4) - 253

dermatoscópicas previo a la biopsia para ayudar en la 
correlación clínico-patológica de la lesión y para pre-
venir cirugías en zonas equívocas cuando se necesite 
tratamientos futuros12. 

III.d.3.1.2. Biopsia incisional (parcial) 
o incompleta
Esta biopsia considera la remoción de solo parte de la 
lesión primaria, por lo cual se le denomina también 
como parcial o incompleta. Este tipo de biopsia pue-
de significar un mal diagnóstico histopatológico de la 
lesión y afectar negativamente el plan de tratamiento 
del melanoma.
En lesiones de gran tamaño en que la escisión resul-
te mutilante o que se ubiquen en regiones anatómicas 
complejas como la cara o superficies acrales, pueden 
hacer no recomendable una biopsia escisional en for-
ma inicial12,67. En este tipo de lesiones complejas, una 
biopsia parcial tipo sacabocado (punch), o afeitado 
profundo (shaving, que incluya dermis), o una combi-
nación de ellas, pueden realizarse en los sectores que 
presenten mayor alteración clínica o dermatoscópica.  
Sin embargo, esto no garantiza que estas zonas repre-
senten las zonas de mayor profundidad de un mela-
noma12,136. No se ha demostrado que estas biopsias 
parciales puedan transferir células de melanoma a los 
vasos o al torrente sanguíneo, afectando el pronóstico 
de tratamiento de un melanoma.
Las biopsias por técnica de afeitado profundo (también 
llamada saucerization, o deep scoop shave) deben ser 
profundas (comprendiendo al menos la dermis profun-
da) ya que biopsias por afeitado superficiales pueden 
subestimar el grosor de Breslow y no están indicadas en 
lesiones pigmentadas en las que se sospecha melano-
ma12,137–139. En algunos casos el afeitado profundo pue-
de resultar en la escisión completa de la lesión. Ante 
la sospecha de melanoma in situ o de lentigo maligno 
melanoma, puede ser útil una biopsia por afeitado que 
tome una superficie de tejido amplio para comprobar 
la existencia de extensión lentiginosa, ya que esto no es 
posible de conseguir con biopsias por punch que solo 
toman un área muy pequeña140. 
Cuando una biopsia parcial cumple los criterios para 
realizar una biopsia de ganglio centinela no hay nece-
sidad de remover la lesión residual primaria antes de la 
cirugía definitiva. Sin embargo, si una biopsia parcial 
es inadecuada para hacer un buen diagnóstico histoló-
gico, entonces un margen adicional debería ser realiza-

do inmediatamente para cumplir este objetivo12,141 o la 
toma de nuevas biopsias que permitan asegurar una es-
tadificación adecuada previo al tratamiento definitivo. 
Finalmente, en ciertos tipos de melanomas primarios 
con tendencia a la extensión subclínica y/o crecimien-
to lentiginoso, independiente del estado del ganglio 
centinela, se recomienda que sean manejados con con-
trol preciso de márgenes, debido al riesgo de recurren-
cia. Hay evidencia que muestra que los melanomas de 
gran tamaño o mal definidos, LM o melanomas acrales 
con componente invasor mínimo (T1a) pueden reque-
rir márgenes ≥0.5 cm, por lo que debe considerarse 
un análisis histológico completo de los márgenes con 
la técnica disponible en el centro (cirugía de Mohs con 
inmunohistoquímica, extirpación por etapas, técnica 
de Spaghetti, técnica del cuadrado, entre otras).

III.d.3.1.3. Estudio histológico de la biopsia
El fin de una adecuada biopsia quirúrgica es establecer 
un diagnóstico histológico lo más fidedigno y repre-
sentativo de una lesión primaria. La estadificación y el 
tratamiento del melanoma son totalmente dependien-
tes de un buen informe histológico. Ver sección III.b.4 
Diagnóstico histopatológico. 

III.d.3.2 Manejo quirúrgico
Los objetivos del manejo quirúrgico definitivo son lo-
grar la cura y controlar de manera duradera la dise-
minación local de la enfermedad12,133,142. La escisión 
definitiva permite asegurar una remoción completa de 
la lesión y confirmar márgenes histológicos negativos. 
Además, la escisión definitiva reduce el riesgo de recu-
rrencia local12, es decir, la aparición de células neoplá-
sicas in situ y/o el crecimiento radial en la zona de la 
cicatriz de la biopsia, y también disminuye el riesgo de 
metástasis (satelitosis y/o presencia de compromiso in-
tralinfático en la dermis profunda o hipodermis) en la 
región afectada12,143. Las recomendaciones para el ma-
nejo quirúrgico y su nivel de evidencia se encuentran 
en las tablas 12-13 y han sido basadas en las guías clí-
nicas de la Asociación Americana de Dermatología12.

III.d.3.2.1. Márgenes quirúrgicos
Las recomendaciones de los márgenes quirúrgicos ba-
sados en las guías clínicas se encuentran en la tabla 
14. Los márgenes deben basarse en el sitio del tumor 
primario al momento de realizar la cirugía. La eviden-
cia actual demuestra que: i) los márgenes adecuados 
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y definidos por las actuales guías clínicas disminuyen 
el riesgo de recurrencia local; ii) un margen >1 cm no 
mejora la sobrevida o el riesgo de recurrencia local 
para melanomas con un Breslow ≤2 mm; iii) márgenes 
>2 cm no mejoran la sobrevida general. En considera-
ción a lo anterior, las diversas guías clínicas2,9,12,15,92,131,144 

sugieren un margen quirúrgico de 1 cm para tumores 
T1 y aceptable para tumores T2, considerando la lo-
calización anatómica del tumor y las secuelas cosméti-
cas y funcionales. Un margen de 2 cm se recomienda 
para tumores T3 y T4. Respecto a la profundidad de 
la escisión, las guías clínicas recomiendan que la ciru-
gía debe llegar hasta la fascia muscular, sin incluirla12,67. 

La recomendación de márgenes quirúrgicos para me-
lanomas in situ es de 0.5 cm, de acuerdo a las guías 
clínicas9,12,92,145, salvo en las excepciones detalladas en 
la sección III.d.3.1.1. Cuando se realice una amplia-
ción de márgenes, la profundidad de la escisión debe 
ser hasta la fascia12,146.

III.d.3.2.2. Manejo quirúrgico melanoma   d e l 
aparato ungueal
Con relación al manejo quirúrgico definitivo del mela-
noma subungueal, se recomienda que esta cirugía sea 
realizada por especialistas en aparato ungueal12,147,148. 
No existe una recomendación actual de consenso para 
el manejo del melanoma in situ en el aparato ungueal. 
La mayoría de los trabajos recomendaba realizar una 
amputación de la falange (articulación interfalángica 
distal), sin embargo, ha emergido recientemente una 
corriente en favor de la cirugía micrográfica para el 
tratamiento del melanoma in situ ungueal, con el fin de 
preservar la función anatómica de la extremidad.  La 
amputación de la falange en melanoma in situ ungueal 
no está asociada a mejores tasas de sobrevida global 
comparada con técnicas más conservadoras (extirpa-
ción de la unidad ungueal con preservación de la fa-
lange)12,147,148. 

III.d.3.2.3. Manejo quirúrgico del melanoma  
lentigo maligno
Los melanomas in situ de tipo lentigo maligno tienden 
a presentar una extensión periférica subclínica y/o la 
presencia de una enfermedad microscópica multifo-
cal12. Por esto, la escisión completa puede requerir el 
uso de márgenes quirúrgicos más amplios y/o técnicas 
quirúrgicas que permitan la evaluación exhaustiva de 
los márgenes histológicos periféricos. Las guías clínicas 
recomiendan un margen de 0.5-1 cm para lentigo ma-
ligno melanoma in situ12,145. Además, recomiendan el 
uso de dermatoscopía y microscopía confocal de reflec-
tancia para ayudar a identificar la extensión subclínica 
y definir los márgenes quirúrgicos12,145.
Para lentigo maligno in situ que se presente en zonas 
anatómicas complejas donde se requiera conservar la 
mayor cantidad de piel para mantener funcionalidad 
o limitar secuelas plásticas, (e.g., cara, orejas y el cuero 
cabelludo), se recomienda el uso de técnicas quirúrgicas 
(rápida o lenta) como la cirugía micrográfica de Mohs 
o una escisión por etapas con análisis de secciones em-
bebidas en parafina. La cirugía micrográfica de Mohs 

Tabla 12
Recomendaciones de manejo quirúrgico en el melanoma cutáneo12

•	 La	escisión	quirúrgica	con	márgenes	histológicamente	nega-
tivos es el primer objetivo de tratamiento para el melanoma 
primario	de	cualquier	grosor,	y	también	para	el	melanoma	
in	situ.	Los	márgenes	quirúrgicos	deben	basarse	en	el	grosor	
tumoral.

•	 Los	márgenes	quirúrgicos	para	melanomas	invasores	deben	
ser	≥1	cm	y	≤2	cm	medidos	de	manera	clínica	alrededor	del	
tumor primario, aunque se pueden realizar márgenes más 
pequeños	para	preservar	funcionalidad.	Se	recomienda	que	
la	profundidad	de	la	escisión	sea	hasta	la	fascia	sin	incluirla.

•	 En	el	melanoma	in situ, se recomienda una escisión con un 
margen	de	0.5	cm	y	en	el	caso	de	lentigo	maligno	melanoma	
pueden	requerirse	márgenes	>0.5	cm	para	alcanzar	márge-
nes histológicos negativos debido a una potencial extensión 
subclínica.

•	 La	biopsia	de	ganglio	centinela	se	debe	realizar	antes	de	
la	escisión	amplia	(definitiva)	del	tumor	primario,	cuando	
esta biopsia se encuentre indicada, idealmente en el mismo 
tiempo	quirúrgico.

•	 La	cirugía	micrográfica	de	Mohs	o	la	escisión	por	etapas	
con	secciones	permanentes	embebidas	en	parafina	puede	
ser utilizada para melanoma in situ y el lentigo maligno 
ubicados en la cara, orejas, cuero cabelludo, para una 
escisión conservadora de tejido y una evaluación histológica 
exhaustiva	de	los	márgenes	periféricos.

•	 Para	melanoma	in situ –subtipo lentigo maligno–, se 
recomienda el análisis de la porción central de la muestra 
removida	por	cirugía	de	Mohs	para	identificar	adecuada-
mente	la	potencial	invasión	del	melanoma.	Si	se	identifica	
la condición de melanoma invasor durante una cirugía de 
Mohs, el tejido debe ser enviado a patología para revisión 
completa.

•	 Márgenes	menores	de	1	cm	(tanto	por	escisión	amplia	o	
Mohs)	en	melanomas	invasores	en	áreas	anatómicamen-
te	complejas	(e.g.,	cabeza	y	cuello,	sitios	acrales)	no	se	
recomiendan	hasta	que	resultados	de	estudios	futuros	estén	
disponibles.
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Tabla 13
Recomendaciones, fuerza y nivel de evidencia respecto a manejo quirúrgico de melanoma cutáneo.12

Recomendación Fuerza de la recomendación

B
B
B
C

C
A
A
A
B
B
B
B
C
B
B
C
C

A

B
A
A
A
B
C

C
B
B
B
B
C

Biopsia
Biopsia	escisional	con	1-3	mm	de	márgenes	clínicos	negativos
Biopsia parcial en ciertas circunstancias
Biopsia escisional secundaria a biopsia incisional
Información	clínica	entregada	al	patólogo	(edad,	sexo,	localización	
anatómica)
Informe patológico
Información clínica
Índice de Breslow
Ulceración
Índice mitótico
Índice de Clark
Microsatelitosis
Invasión angiolinfática
Subtipo histológico
Invasión	perineural/neurotropismo
Regresión
Linfocitos	infiltrantes	del	tumor
Uso	de	técnicas	moleculares	para	lesiones	equívocas
Recomendación	en	contra	de	estudio	de	mutaciones	oncogénicas	en	
ausencia de metástasis o fuera de un estudio clínico 
Manejo quirúrgico
Escisión	quirúrgica	de	melanoma	como	tratamiento
Márgenes	quirúrgicos
Melanoma in situ
≤1.0	mm
>1.0	mm	a	2.0	mm
>2.0	mm
Cirugía de Mohs para melanoma tipo lentigo maligno
Evitar márgenes <1 cm para melanomas invasores
Biopsia ganglio centinela
Biopsia	ganglio	centinela	previo/concomitante	a	escisión	amplia
No realizar en melanoma in situ o melanoma T1a
Discutir para melanoma T1a si hay otras características adversas presentes
Discutir para melanoma T1b
Discutir	y	ofrecer	para	melanoma	≥T2a
Discutir entre especialistas reseción completa de ganglios o vigilancia con 
ecografía	en	caso	de	ganglio	centinela	(+)

Nivel de evidencia

II
II
II
III

III
I/II
I/II
I/II
II
II
II
II
III
I/II
II
III
III

I

II/III
I/II
I
I
II/III
III

II
I/II
I/II
I/II
I/II
III

tiene la ventaja de permitir la evaluación intra-opera-
toria de los márgenes quirúrgicos, por lo que permi-
te disminuir la cantidad de tejido sano removido y ha 
reportado tasas de recurrencia bajas (0.5%–6.3%)145. 

Su principal desventaja es la dependencia en secciones 
congeladas y tinción inmunohistoquímica –en contras-
te con las secciones embebidas en parafina que son el 
estándar diagnóstico–145. 
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Tabla 14
Recomendaciones internacionales de márgenes quirúrgicos para 
tratamiento del melanoma de acuerdo con su grosor (Breslow)

Grosor <1 mm 1.01–2 mm 2.01–4 mm >4 mm

UK	201615 1 cm 1–2 cm Al menos 2 cm Al menos 2 cm

USA	201912 1 cm 1–2 cm 2 cm 2 cm

Autralia	2018149 1 cm 1–2 cm 1–2 cm 2 cm

Alemania	2019144 1 cm 1 cm 2 cm 2 cm

ESMO	201992 1 cm 1 cm 2 cm 2 cm

Italia 20202 1 cm 1-2 cm 2 cm 2 cm

Japón	20199 1 cm 1-2 cm 2 cm 2 cm

La escisión por etapas permite también la evaluación 
exhaustiva de los márgenes previo a la reconstrucción. 
Existen múltiples variaciones en la técnica: tipo “cua-
drado”, técnica “spaghetti”, “Mohs lento”, escisión 
etapificada con secciones radiales verticales, y escisión 
mapeada seriada12,145. No existen estudios que com-
paren la eficacia de las diferentes técnicas entre sí, y 
su principal desventaja es que requieren mantener la 
herida abierta cubierta con apósitos mientras se rea-
liza el análisis de los cortes fijados en parafina (como 
excepción las técnicas que podrían no requerir dejar 
la herida abierta son las técnicas en “spaghetti” y cua-
drado)145.

III.d.3.3 Manejo quirúrgico frente    
a metástasis loco-regionales
Además de la biopsia, se debe realizar una observa-
ción activa de los linfonodos regionales (aquellos que 
drenan la región comprometida por el melanoma). La 
observación activa se realiza mediante examen físico 
y ecográfico (casos clínicamente dudosos o con ante-
cedentes de biopsia anterior de ganglio centinela po-
sitivo), con una periodicidad de al menos 2 veces al 
año durante los primeros 5 años, y luego anual por el 
resto de la vida del paciente6,8. En pacientes con biop-
sia de ganglio centinela positivo que no se realizaron 
disección ganglionar regional completa y en paciente 
de alto riesgo de recidiva (i.e., presencia de tumor ul-
cerado, pacientes de edad avanzada, melanomas con 
grosor tumoral T3-T4, pacientes que declinaron hacer 
biopsia de ganglio centinela), se debe realizar ecografía 
ganglionar cada 3-4 meses los primeros 2 años150 (ver 
sección III.d.5 Seguimiento y consejo genético).

Biopsia de ganglio centinela
Si se encuentra una adenopatía clínicamente sospe-
chosa, se debe confirmar histológicamente –utilizan-
do diferentes técnicas de acuerdo a la localización de 
la adenopatía: biopsia estereotáxica (core), biopsia 
quirúrgica, biopsia punción aspirativa con aguja fina 
(PAAF)6,8. Todo paciente que sea etapificado como N0, 
y que no sea candidato a biopsia de ganglio centinela ni 
disección profiláctica, debe mantenerse en observación 
activa con examen dirigido del territorio ganglionar en 
los controles clínicos6,8. Cuando la biopsia de ganglio 
centinela está indicada, la recomendación es realizar el 
procedimiento en el mismo tiempo quirúrgico y previo 
a la escisión completa del tumor primario12. Las reco-
mendaciones para realizar una biopsia de ganglio cen-
tinela se encuentran en la tabla 15.

Tabla 15
Recomendaciones para biopsia de ganglio centinela12

•	Se	recomienda	a	todos	los	pacientes	potencialmente	elegidos	
para biopsia de ganglio centinela una adecuada discusión 
acerca	de	los	riesgos	y	beneficios	del	procedimiento.

•	La	biopsia	de	ganglio	centinela	no	es	recomendada	para	
casi la totalidad de los pacientes con melanoma in situ o 
T1a	(<0.8	mm	sin	ulceración	de	acuerdo	a	la	8ª	edición	del	
AJCC).

•	La	biopsia	de	ganglio	centinela	debe	ser	discutida	y	ofrecida	
en	pacientes	con	melanoma	invasor	>1	mm	de	grosor	(≥T2a),	
incluyendo	los	en	etapa	T4.

•	En	pacientes	con	T1b	(<0.8	mm	con	ulceración	o	0.8-1.0	mm	
con	o	sin	ulceración	por	la	8ª	edición	del	AJCC),	la	biopsia	
de ganglio centinela debe ser discutida y considerada, aunque 
las tasas de positividad del ganglio centinela son relativa-
mente	bajas*.

•	La	biopsia	de	ganglio	centinela	debe	ser	considerada	para	
melanoma T1a si otras características adversas están pre-
sentes, incluyendo edad temprana, presencia de invasión 
linfovascular,	margen	profundo	positivo	(si	se	encuentra	la	
invasión	cercana	a	0.8	mm),	índice	mitótico	alto,	o	una	com-
binación de estos factores

•	Colaboraciones	entre	especialidades	involucrando	cirugía	y	
oncología se recomiendan para la realización de disección 
completa de linfonodos versus vigilancia con ecografía regio-
nal nodal en el caso de que se presente un ganglio centinela 
positivo.

*Ver	sección	III.c.2	Melanoma	delgado	y	riesgo	de	invasión
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Disección Ganglionar Regional Terapéutica
La disección ganglionar terapéutica debe considerarse 
en todos aquellos pacientes con evidencia clínica, ra-
diológica y/o histológica de compromiso metastásico 
ganglionar regional. Se puede excluir de este grupo a 
aquellos pacientes que tengan, además del compromi-
so regional, evidencia de compromiso sistémico a dis-
tancia de la enfermedad, y que idealmente esté planifi-
cada una terapia sistémica, luego de la evaluación por 
un comité oncológico ad hoc. La linfadenectomía total 
no se recomienda en pacientes con micrometástasis 
ganglionares y que pueden ser seguidos regularmente 
con ecografía. En pacientes con metástasis observables 
y de acuerdo a los resultados del mayor ensayo clínico 
realizado –el Multicenter Selective Lymphadenectomy 
Trial (MSLT)-II151–,  la linfadenectomía total demos-
tró una tasa de control regional mayor que al realizar 
vigilancia activa mediante ecografía, sin embargo, la 
linfadenectomía no aumentó la sobrevida específica en 
una mediana de seguimiento de 43 meses. Las guías 
norteamericanas sugieren que una linfadenectomía 
total puede ser razonable en el contexto de una alta 
carga tumoral en el ganglio centinela, un alto número 
de ganglios centinela positivos, y/o características his-
tológicas adversas en el melanoma primario12.

III.d.4 Manejo no quirúrgico del lentigo maligno
El principal tratamiento de un melanoma es la esci-
sión quirúrgica curativa. Sin embargo, existen casos de 
melanoma lentigo maligno en pacientes que pueden 
resultar no ser candidatos a un tratamiento quirúrgi-
co. Corresponden principalmente a pacientes de edad 
avanzada, con lesiones amplias en regiones foto-expues-
tas de la cara, el cuero cabelludo y las orejas12. Consi-
dera también pacientes en los cuales una cirugía podría 
resultar desfigurante o con compromiso funcional. En 
ese grupo de pacientes, se han estudiado modalidades 
terapéuticas diferentes, todas hasta el momento con 
una eficacia menor y una tasa recurrencia mayor que 
la cirugía6,12,145. La terapia tópica presenta el riesgo de 
tratar de manera subóptima la extensión folicular ane-
xial de los melanomas, por lo que esta limitación siem-
pre debe ser tomada en cuenta al momento de consi-
derar el manejo no quirúrgico12. Las guías australianas 
han revisado y actualizado el tratamiento del lentigo 
maligno recientemente145, y recomiendan la radiotera-
pia cuando la cirugía no es posible. Si la radioterapia 
no puede ser realizada, recomiendan el tratamiento 

con imiquimod tópico al 5%145. Las recomendaciones 
de las guías australianas se basan en 4 revisiones sis-
temáticas acerca del manejo no quirúrgico del lentigo 
maligno152–155. Estas revisiones, que incluyen 45 estu-
dios clínicos, demuestran la utilidad del tratamiento 
con imiquimod al 5% (con al menos 60 aplicaciones, 
y una frecuencia de 6-7 aplicaciones por semana, mar-
gen perilesional de al menos 2.5 cm/1 pulgada)145. Las 
tasas de resolución histopatológica fueron del 76%, y 
las de resolución clínica de un 78%153,155. En la revisión 
de Read et al.154, se compararon el tratamiento quirúr-
gico, la radioterapia y el imiquimod, demostrando que 
la radioterapia logró mejores tasas de resolución com-
pleta y menores recurrencias en comparación a imi-
quimod. Ninguna de las dos terapias alternativas fue 
mejor que el manejo quirúrgico. Las tasas de resolu-
ción completa para radioterapia corresponden a: 83% 
para el tratamiento primario con rayos X ultra suaves/
grenz rays; 90% para tratamiento quirúrgico parcial 
seguido de radioterapia con rayos X ultra suaves/grenz 
rays; y de un 97% para tratamiento quirúrgico radical 
seguido de tratamiento postoperatorio de radioterapia 
con rayos X ultra suaves/grenz rays145. Otras modali-
dades menos estudiadas corresponden a la terapia láser 
–2940nm/Er:YAG– y crioterapia, ambas con resulta-
dos modestos por lo que salvo escenarios específicos no 
se recomiendan145. 

III.d.5 Seguimiento y consejo genético
El seguimiento en pacientes con melanoma tiene 5 ob-
jetivos principales156: 

1) Detectar recurrencias: locales, regionales y/o a 
distancia 
2) Detectar otros melanomas primarios
3) Seguimiento clínico e imagenológico
4) Manejar complicaciones post-tratamiento, reha-
bilitación y reinserción.
5) Consejería genética

III.d.5.1 Recurrencias
La probabilidad de recidiva está directamente relacio-
nada al estadio inicial de la enfermedad primaria y su 
frecuencia se va reduciendo en la medida en que esta la 
recurrencia no se produce. Aproximadamente un 15% 
de los pacientes en etapa I, un 40% de los pacientes 
en etapa II, y un 80% de los pacientes en etapa III 
desarrollarán algún tipo de recurrencia en los primeros 
5 años del diagnóstico7,157. Un 90% de las recurrencias 



- Raúl Cabrera

ocurren los 5 primeros años de seguimiento. La reci-
diva ocurre de manera precoz en: tumores ulcerados, 
pacientes de edad avanzada, melanomas con mayor 
grosor tumoral, y compromiso nodal regional7,157. En 
etapas I-II la mitad de estas serán en ganglios linfáticos 
regionales, 30% como metástasis a distancia y el 20% 
serán recidivas locales o metástasis en tránsito. En me-
lanomas en etapa III, el 50% serán recidivas a distan-
cia, el 25% regionales, y el 25% locales. Además, serán 
más precoces que en estadios I-II. Los pacientes con 
melanoma etapa IIIb/c, 15% presentarán metástasis 
cerebrales durante los primeros 3 años de seguimiento. 
Se consideran escenarios especiales donde hay un ries-
go desproporcionado a la etapa, el melanoma lentigo 
maligno, el melanoma mucoso y el melanoma acral. 
En estos escenarios, pese a ser de tipo in situ, presentan 
tasas de recurrencia local cercano al 20% debido a la 
presencia de extensión subclínica. 

III.d.5.2 Otros melanomas primarios  
(metacrónicos) 
La mayoría de los segundos melanomas ocurren el 
primer año después del diagnóstico inicial7. El riesgo 
acumulativo a 5 años de desarrollar un segundo me-
lanoma es alrededor de 8% (3%–10%), habitualmen-
te más delgado que el primero. En los pacientes que 
presentan un segundo melanoma, la posibilidad de un 
tercer melanoma llega a 35% a 5 años7. Se recomienda 
que los pacientes que presentan un melanoma prima-
rio y/o tengan algún factor de riesgo para melanoma 
(ver sección I.c Etiología y factores de riesgo), continúen su 
observación de manera permanente con dermatosco-
pía digital secuencial5,8,40.

III.d.5.3 Seguimiento clínico e imagenológico 
(recomendaciones generales)
Existen numerosos regímenes internacionales de segui-
miento, pero su evidencia y su impacto en la sobrevi-
da no están consensuadas ni probadas. Nuestras reco-
mendaciones están basadas en la guía NCCN version 
2.202167, la guía EADO/EORTC 20195,6 y algunas 
publicaciones recientes relevantes. La frecuencia de los 
controles está sujeta a: el riesgo individual de desarro-
llar un nuevo melanoma, las características del tumor 
primario, la presencia de otros nevos sospechosos, los 
antecedentes familiares y las preocupaciones del médi-
co/paciente. Las recomendaciones generales se descri-
ben a continuación y en la Tabla 16.

III.d.5.3.1. Reglas generales de seguimiento para todos los  
pacientes

a) Educación:
a. Autoexamen de la piel y los ganglios linfáticos. 
Es un componente importante del seguimiento 
y puede ayudar en la detección de recurrencias 
tempranas y nuevos melanomas.
b. Fotoprotección

b) Se debe realizar historia clínica, examen físico de 
la cicatriz, tejidos circundantes y examen de linfo-
nodos. El examen clínico ha demostrado ser efecti-
vo para detectar recurrencias tempranas, detectan-
do al menos un 50% de las recurrencias en etapas 
I-III, con impacto favorable en su sobrevida158. La 
historia clínica debe incluir sintomatología dirigida 
(tos, disnea, dolor abdominal, cefalea, o cualquier 
otro síntoma nuevo).
c) Se debe realizar un examen dermatológico com-
pleto, incluyendo la dermatoscopía. Se deben in-
cluir genitales, mucosa oral y cuero cabelludo.
d) La fotografía corporal total, la dermatoscopía 
digital secuencial y la microscopía de reflectancia 
confocal pueden aumentar la detección precoz de 
nuevos melanomas primarios, especialmente en 
paciente de alto riesgo (e.g., alto número de nevos, 
presencia de nevos clínicamente atípicos, antece-
dente de melanoma familiar).
e) No se recomienda exámenes de sangre de forma 
rutinaria.
f) Testeo genético en melanoma familiar (ver sec-
ción III.d.5.5 Consejería genética).

III.d.5.3.2. Reglas para el seguimiento  
imagenológico
Las recidivas detectadas de manera clínica –ya sea por 
los pacientes o los especialistas–, suelen ser locales o 
del tipo metástasis satélites/en tránsito. Las recidivas 
detectadas por imágenes, en cambio, son más comunes 
a distancia y nodales. 
Los principios de seguimiento con estudios imagenoló-
gicos son los siguientes6,67:

a) La duración y los intervalos del seguimiento de-
ben basarse en el estadio clínico de cada paciente, 
la valoración del riesgo individual de recurrencia y 
el impacto del seguimiento de largo plazo en tér-
minos de sobrevida, calidad de vida y exposición a 
riesgos asociados al uso de radiaciones ionizantes. 
b) La identificación de recidivas mediante estudios 
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Tabla 16
Recomendaciones de seguimiento en pacientes con melanoma 

Examen clínico   
(piel y linfonodal) **,***, ¶¶¶ 

PET/CT cuerpo entero  o   
TAC TAP¶ c/contraste +/-   
MRI cerebral c/contraste¶¶

Especialidad*

DERM
DERM y CIR ONC
DERM y CIR ONC
DERM,	CIR	ONC	y	ONC	MED	(desde	IIIA)
CO
CO
CO

Años 1-3 4-5 6-10 >10 1-2 3-4 4-5 6-10
In	situ	 6m	 12m	 12m	 12m	 -	 -	 -	 -
IA	 6m	 6m	 12m	 12m	 SS	 SS	 SS	 SS
IB-IIA	 3m	 6m	 6m	 12m	 SS	 SS	 SS	 SS
IIB-IIIC	 3m	 3m	 6m	 12m	 6m	 6m	 6m	 -
IIID	 3m	 3m	 6m	 12m	 3-6m	 6m	 6m	 -
IV	resecada	 3m	 3m	 6m	 12m	 3m	 6m	 6m	 -
IV	(M1a	-	
M1d)

Individual	(según	clínica,	exá-
menes y respuesta a tratamien-
to)	sino	cada	3	meses

Individual	(según	clínica,	exámenes	
y	respuesta	a	tratamiento)	sino	cada	
3	meses

†					Recomendaciones	basadas	en	la	guía	NCCN	Version	2.202167,	la	guía	EADO/EORTC	20195,6		y	en	sugerencias	del	panel	de	
expertos.	SS	(según	sospecha).

*					Especialidad:	DERM	(Dermatología);	CIR	ONC	(Cirugía	oncológica);	ONC	MED	(Oncología	médica);	CO	(Comité	Oncológico,	
Equipo	Multidisciplinario)

**   Historia clínica, examen físico cicatriz, palpación linfonodos     
***	La	dermatoscopía,	la	fotografía	corporal	total,	dermatoscopía	digital	secuencial	y	microscopía	de	reflectancia	confocal	incremen-

tan	la	detección	precoz	de	nuevos	melanomas	primarios,	especialmente	en	paciente	con	alto	número	de	nevos	y/o	presencia	de	
nevos	clínicamente	atípicos.

SS,	Según	síntomas	y	signos
¶					TAC	TAP=TAC	tórax,	abdomen	y	pelvis	c/contraste;	eventualmente	agregar	TAC	de	cuello.	
¶¶			TAC	cerebro	c/contraste	es	una	alternativa	solo	si	MRI	cerebral	no	está	disponible.
¶¶¶		Ecografía	regional	linfonodal:	 	 		 		 		 		 		 	

-	En	cualquier	momento,	si:		 		 		 		 		 		 		 	
Sospecha	de	recurrencia	nodal	o	en	quienes	el	examen	físico	podría	ser	equívoco.
Melanomas	de	alto	riesgo	riesgo	(por	ejemplo,	T3/T4)	si	no	se	realiza	la	LNC	o	no	es	técnicamente	factible
-	Cada	4	meses	por	2	años	y	luego	c/6	meses	por	3	a	5	años,	si:	
Pacientes	con	un	LNC	positivo	que	no	tuvieron	disección	ganglionar	completa:	cada	4	meses	los	primeros	2	años,	luego	cada	6	
meses	durante	3	a	5	años.

imagenológicos varía entre 7% y 49%, siendo la 
ecografía la técnica con mayor rendimiento para 
la detección de metástasis linfonodales y el PET/
CT con F18-FDG la modalidad con mayor ren-
dimiento en la detección de lesiones secundarias a 
distancia159. 
c) Se recomienda ecografía ganglionar regional 
en pacientes con: examen físico linfonodal equívo-
co, pacientes que no se realizaron biopsia ganglio 
centinela estando indicada por estadio/índice de 
Breslow, y pacientes con ganglio centinela positivo 
en los que no se realizó linfadenectomía regional, 
idealmente cada 4 meses los primeros 2 años y cada 
6 meses desde el tercer al quinto año 5, en con-
sistencia con estudios prospectivos randomizados 
MSLT-II y DeCOG107.

Indicaciones de ecografía de linfonodos regionales:
a) Sospecha de recurrencia nodal o en quienes el 
examen físico podría ser equívoco.  
b) Pacientes con una biopsia de ganglio centinela 
positivo que no tuvieron disección ganglionar com-
pleta: cada 4 meses los primeros 2 años, luego cada 
6 meses durante los años 3 a 5 años106,107.
c) Melanomas de alto riesgo riesgo (por ejemplo, 
T3/T4) si no se realiza ganglio centinela.

Recomendaciones en el estudio imagenológico de 
compromiso distal:

a) El PET/CT de cuerpo completo presenta ma-
yor sensibilidad para el diagnóstico de metástasis a 
distancia que el TAC con contraste radiológico. La 
resonancia magnética es superior en el diagnóstico 
de metástasis cerebrales.
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b) En etapas tempranas (I-IIA), con un riesgo de 
recurrencia bajo, el seguimiento radiológico con  
TAC c/contraste o PET/CT cuerpo completo 
+/- RM de cerebro c/contraste no está indicado 
de rutina y se debe solicitar solo en pacientes sin-
tomáticos. En etapas más avanzadas (IIB-III) se ha 
demostrado que el seguimiento radiológico inten-
sivo detecta más del 50% de las recurrencias, reco-
mendándose realizarlo cada 3 meses160. 
c) No se recomiendan imágenes radiológicas de ru-
tina después de 5 años, pero la decisión dependerá 
del riesgo de recaída en cada paciente.

III.d.5.4 Manejo de complicaciones   
post-tratamiento, rehabilitación y reinserción
El cáncer es una patología compleja que requiere un 
manejo integral. Las especificaciones de abordaje han 
sido desarrolladas en la norma “Orientación Técnica 
para el Manejo Integral de las Personas con Cáncer 
y sus Familias” del Ministerio de Salud161. El objetivo 
de un cuidado holístico es considerar a cada paciente 
como personas y hacer partícipe no solo a los equipos 
sanitarios, sino también a las familias y la comunidad 
en el cuidado. Las áreas que considera la norma técni-
ca son: el abordaje psicológico, la salud sexual, la ali-
mentación y nutrición, la rehabilitación y calidad de 
vida, el uso de terapias complementarias, estrategias 
de comunicación de malas noticias para el equipo de 
salud, el buen morir y estrategias de apoyo. Parte del 
desarrollo de estas áreas se encuentra cubierto econó-
micamente desde el año 2005 mediante una Garantía 
Explícita de Salud a través del Programa de Cuidados 
Paliativos23. El Ministerio de Salud sugiere incorporar 
los cuidados paliativos inmediatamente después de 
realizado el diagnóstico de melanoma, y no dejar su 
incorporación sólo para etapas avanzadas cuando no 
es posible realizar tratamiento curativo162.

III.d.5.5 Consejería genética
Hasta la fecha, uno de los factores de riesgo más im-
portantes para sufrir un melanoma es la presencia de 
melanoma a nivel familiar o haber presentado un me-
lanoma previo5,67,92. Los casos familiares de melanoma 
presentan un patrón de herencia no mendeliana, tie-
nen una etiología multifactorial y un 10%-40% resul-
tan de un gen único dominante asociado a síndromes 
hereditarios163. 

Existen condiciones genéticas individuales que predis-
ponen el desarrollo de melanoma, como mutaciones 
en: CDKN2A, CDK4, MC1R, BRCA2, BAP1, TERT, 
MITF, PTEN (síndrome de Cowden), TP53 (síndrome 
de Li-Fraumeni), y genes relacionados con xeroderma 
pigmentosum67,75,77. Además, se ha observado una pre-
disposición genética a presentar melanoma en aquellos 
pacientes que tienen antecedentes familiares de cáncer 
de páncreas, renal, de mamas, astrocitoma, mesote-
lioma y melanoma uveal67. Se han desarrollado test 
genéticos simples que permiten cuantificar mediante 
análisis de secuencias la predisposición hereditaria a 
desarrollar un melanoma a través del estudio de va-
riantes germinativas (BAP1, BRCA1, BRCA2, CDK4, 
CDKN2A, MITF, POT1, PTEN, RB1, TP53, MC1R, 
TERT). 
Las guías clínicas de NCCN versión 2.2021 recomien-
dan realizar una derivación para consejería genética y 
realizar test de mutación p16/CDKN2A ante la pre-
sencia de 3 o más melanoma invasores (no in situ), o la 
presencia simultánea de melanoma, cáncer pancreáti-
co y/o astrocitoma en un individuo o su familia67. Ade-
más, recomiendan realizar un test multigenético que 
incluya CDKN2A en pacientes con melanoma invasor 
que tengan un pariente de primer grado diagnosticado 
con cáncer pancreático. En ciertos casos, se debe con-
templar el testeo de otros genes que pueden contener 
mutaciones predisponentes de melanoma (e.g., CDK4, 
MC1R, BRCA2, BAP1)67. De manera similar, las guías 
de la Academia Americana de Dermatología indican 
como criterios para consejería genética los siguientes: 
historia familiar de melanoma invasor o cáncer pan-
creático ( ≥ 3  miembros afectados en 1 lado de la fami-
lia); pacientes con melanomas primarios múltiples (≥ 
3 invasivos) incluyendo un tumor a edad temprana < 
45 años; pacientes con un MBAIT (melanocytic BAP-1 
mutated atypical intradermal tumor) histológicamen-
te probado asociado a historia personal de mesotelio-
ma, meningioma o melanoma uveal; y pacientes que 
presenten 2 o más MBAIT12. En Chile, por tener una 
tasa de incidencia baja/media de melanoma, la re-
comendación es solicitar consejería genética cuando 
se presenten los antecedentes de cáncer melanoma o 
páncreas en ≥2 miembros familiares. Usando la regla 
de 2, la tasa de mutaciones de CDKN2A en una serie 
chilena de melanoma familiar llegó al 23%164.
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Ante la carencia de estudios de alta calidad en la ac-
tualidad la recomendación de consejería genética está 
basada principalmente en recomendación de expertos, 
el cual establece un nivel de recomendación bajo (Ni-
vel C), con un nivel de evidencia también bajo (Nivel 
III)12. Una de las razones que limitan el uso de tests 
genéticos –además de la falta de evidencia acerca de su 
beneficio–, es el impacto psicosocial que se les atribuye. 
Una revisión sistemática reciente analizó el problema y 
demostró que existe limitada evidencia acerca de resul-
tados psicológicos adversos al realizar test genéticos165. 
Entre pacientes portadores de mutaciones predispo-
nentes a melanoma y pacientes no portadores, el estrés 
asociado al test fue comparable y decreció con el tiem-
po a niveles similares al momento pre-test165.

III.d.6 Manejo del melanoma avanzado
Frente a un melanoma con presencia de metástasis un 
manejo integral en comité oncológico es fundamental. 
El tratamiento de estos melanomas avanzados ha pre-
sentado enormes progresos desde el 2010. En la actua-
lidad, uno de cada dos pacientes en etapa metastásica 
está vivo a los cinco años después del diagnóstico cuan-
do son tratados con inmunoterapia76. Uno de cada tres 
sobreviven si reciben terapia blanco combinada76. Estas 
tasas de sobrevida contrastan con las previas al 2010, 
cuando el melanoma metastásico tenía una sobrevida 
<5% a los 5 años de seguimiento76. La indicación y uso 
de estas terapias sistémicas está dirigida por el equipo 
de oncología, pero el rol del dermatólogo es ayudar a 
definir cuáles pacientes pueden beneficiarse de estas 
alternativas de tratamiento y apoyar la vigilancia en la 
aparición de eventuales efectos adversos secundarios a 
la terapia elegida.

III.d.6.1 Inmunoterapia

III.d.6.1.1. Inhibidores de puntos 
de control inmunitario
Las moléculas de superficie celular del sistema inmune 
y de las células tumorales pueden ser intervenidas far-
macológicamente. Los ligandos de estas moléculas se 
presentan en células melanocíticas tumorales y en las 
células dendríticas adyacentes al tumor, lo que permite 
a las células neoplásicas escapar de la vigilancia inmu-
nológica. Fármacos inmunomoduladores dirigidos a 

algunas de estas moléculas (e.g., PD-1, CTLA-4) pue-
den alterar el efecto inhibidor de estas moléculas sobre 
la respuesta inmune anti-tumoral76. Su bloqueo, por lo 
tanto, permite la reactivación del sistema inmune en la 
identificación de las células aberrantes y la generación 
de una respuesta inmunológica. 
Una nueva era en el tratamiento del melanoma metas-
tásico se inició el 2010 con el descubrimiento de ipilu-
mab (anticuerpo anti-CTLA-4)166,167. En el año 2015 
las terapias anti-PD1 (e.g., nivolumab) se convirtieron 
en el estándar de la terapia adyuvante, debido a su ma-
yor eficacia y menor toxicidad167,168. Posteriormente, 
se intentó la combinación de terapia anti-CTLA-4 y 
anti-PD-1, y aunque se logró una mejor respuesta al 
tratamiento de pacientes en etapa IV, esto se asoció a 
un aumento de los efectos secundarios167,169. La terapia 
combinada puede inducir regresión en cualquier órga-
no, y se ha observado una tasa de respuesta intracra-
neal de un 57% y de otras vísceras de un 56%1. 
Los estudios clínicos hasta la fecha que se han reali-
zado para demostrar la eficacia de estas terapias son 
el Checkmate 204170, Checkmate 069171, Checkmate 
067172 , el ensayo liderado por Zimmer et al.173, y el 
Keynote-029174. A medida que se desarrollan nuevos 
ensayos clínicos, aumenta la comprensión del alcance 
terapéutico de estos medicamentos.
Uno de los campos más prometedores de la inmunote-
rapia es su rol como tratamiento neo-adyuvante167. Po-
tenciales ventajas de la neo-adyuvancia son: contener o 
tratar la enfermedad localizada; erradicar enfermedad 
oculta (no detectable) en un tiempo temprano y la dis-
minución de la morbilidad quirúrgica al disminuir el 
tamaño tumoral previo a su resección167. El principal 
riesgo de la neo-adyuvancia es la aparición de eventos 
adversos inmunológicos, lo que podría retrasar la re-
sección quirúrgica.
Con la reciente aprobación de terapias combinadas 
triples (inhibición BRAF + inhibición MEK + blo-
queo anti-PD-1) para el tratamiento de la enfermedad 
metastásica175–177, se abre una nueva oportunidad para 
mejorar el manejo del paciente con enfermedad avan-
zada. Una de las preguntas aún sin responder es cuál es 
la mejor secuencia del tratamiento combinado triple. 
Se espera que resultados de ensayos clínicos en curso 
puedan aclarar esta duda y que en un futuro esto pue-
da ser extrapolado a la terapia neoadyuvante. 
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III.d.6.2 Terapia blanco dirigida a BRAF y MEK
Como fue explicado en la sección III.b.5. Diagnóstico ge-
nético, la mutación de genes implicados en la transduc-
ción MAPK es una alteración importante que permite 
a los melanocitos proliferar de manera descontrolada. 
La mutación BRAF se encuentra en 40% a 60% de 
los casos de melanoma75. Terapias dirigidas a contro-
lar esta cascada de transducción se han diseñado con 
excelentes resultados clínicos. El primer medicamen-
to disponible fue el vemurafenib en el año 2011, que 
presentó una disminución de un 63% en el riesgo de 
muerte en comparación con dacarbazine1. Sin embar-
go, al cabo de 5 meses utilizando vemurafenib como 
monoterapia se observó una rápida recaída de los pa-
cientes, lo que demostró la presencia de un mecanismo 
de resistencia. Para enfrentar esto en la actualidad se 
utiliza una terapia combinada de inhibición BRAF y 
MEK1.
Existen tres regímenes disponibles de inhibición 
BRAF/MEK: dabrafenib + trametinib, vemuranefib 
+ cobimetinib, encorafenib + binimetinib. Las com-
binaciones de inhibidores BRAF/MEK son compa-
rables en términos de eficacia, con tasas de respuesta 
de 60%-70%, tasas de sobrevida libre de progresión 
de 30%-40%, y con una respuesta completa al trata-
miento en un 10-18% de los pacientes1,76. Los ensayos 
clínicos realizados evaluando la efectividad de estas te-
rapias son: coBRIM178, COMBI-d179, COLUMBUS180 

e IMspire150177.
 

En la tabla 17 se presentan los diferentes esquemas 
de terapia sistémica y su mecanismo. Otros esquemas 
de terapia blanco dirigidos hacia otras mutaciones (e.g., 
imatinib dirigido hacia melanomas con presencia de 
mutación KIT), no han logrado demostrar regresión 
o aumento de la sobrevida1. Estudios actualmente en 
curso se encuentran estudiando el rol de la adyuvancia 
y neoadyuvancia con estas terapias, y la determinación 
de la secuencia más efectiva de inmunoterapia y tera-
pia blanco en pacientes con mutaciones BRAF1,76,167.

iv. ConClusiones
Las recomendaciones propuestas por el panel de exper-
tos se basan en los últimos resultados de investigaciones 
en melanoma. El manejo propuesto para el cuidado 
integral de los pacientes se encuentra en línea con lo 
propuesto por guías clínicas internacionales amplia-
mente reconocidas y adaptadas a la realidad nacional. 
Sin duda alguna el rol del dermatólogo está directa-
mente relacionado al momento clínico del diagnóstico 
del melanoma. Su rol es central e indispensable en las 
etapas precoces del melanoma, en las cuales técnicas 
diagnósticas tales como la dermatoscopía y la micros-
copía confocal de reflectancia han jugado un rol tras-
cendental. La digitalización de imágenes ha abierto 
nuevas fronteras en la teledermatología contribuyendo 
al acercamiento del paciente a un diagnóstico precoz, 
el cual está asociado a: una baja invasión tumoral, 
mejor sobrevida y una disminución clara de los costos 
terapéuticos. Todo lo anterior redunda en una mejor 
calidad de vida para los pacientes con melanoma. El 
flujograma también expone el indispensable trabajo en 
equipo que se requiere para el manejo de melanomas 
avanzados de mayor complejidad.
Cada paciente es único y su tratamiento debe ser in-
dividualizado de acuerdo a propios requerimientos te-
rapéuticos, lo que ha sido considerado al momento de 
redactar esta revisión.
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Medicamento Mecanismo Nombre 
  comercial
Terapia blanco  
Vemurafenib Inhibidor BRAF Zelboraf
Cobimetinib Inhibidor MEK Cotellic
Dabrafenib		 Inhibidor	BRAF	 Tafinlar
Trametinib Inhibidor MEK Mekinist
Encorafenib Inhibidor BRAF Braftovi
Binimetinib Inhibidor MEK Mektovi
Inmunoterapia  
Ipilumab Anticuerpo anti-CTLA-4 Yervoy
Nivolumab Anticuerpo anti-PD-1 Opdivo
Pembrolizumab Anticuerpo anti-PD-1 Keytruda
Atezolizumab Anticuerpo anti-PD-1 Tecentriq

Tabla 17
Terapia sistémica para melanoma metástasico
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