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Recidiva intestinal iinica de melanoma
cutaneo maligno: reporte de un caso
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Intestinal relapse of a cutaneous melanoma.
Report of one case

Digestive tract primary melanoma is uncommon. However, metastatic
lesions are more frequent and occur mainly in the small intestine. We report
a 69-year-old male patient who consulted for a hyperpigmented skin lesion
on the left thigh associated with multiple subcutaneous nodules. The biopsy
was compatible with melanoma and PET/CT was positive for metastases in
nodules and in an inguinal lymph node. Radiotherapy and chemotherapy
with pembrolizumab were performed with good response, associated with
posterior resection of the inguinal lymph node and melanocytic lesions. At
three years of follow-up, a new hypermetabolic focus in the proximal jejunum
was found in a control PET/CT. An endoscopic biopsy confirmed that it was a
recurrence of the melanoma. Laparoscopic resection with primary anastomosis
was performed with good clinical evolution. The definitive biopsy showed a
melanoma metastasis with two of three lymph nodes positive for metastasis
and a non-mutated BRAF gene. In conclusion, a single intestinal recurrence of
melanoma is rare and requires an active search, since it can be resected using
minimally invasive techniques.

(Rev Med Chile 2021; 149: 1236-1240)
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principalmente cutdneo, cuya incidencia

global es cercana a 2,8 por 100.000 habi-
tantes, con una mortalidad de 0,6 por 100.000,
sin diferencias globales por género'. Se presenta
por lo general después de los 65 anos, sin embar-
go, puede afectar a cualquier grupo etario’. El
melanoma gastrointestinal primario es raro y se
da preferentemente a nivel anorrectal’>, mientras
que las lesiones metastédsicas aparecen con mayor
frecuencia en intestino delgado®*. Habitualmente
son asintomdticos, diagnosticindose como ha-
llazgo en el seguimiento posterior con imagenes
de un melanoma cutdneo tratado. El objetivo del
presente articulo es presentar un caso infrecuente

l 2 I melanoma es un tumor maligno de origen
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de recidiva intestinal dinica de melanoma cutdneo
maligno en el yeyuno y realizar una revisién de la
literatura disponible.

Caso clinico

Paciente de género masculino de 69 afios con-
sulta por hallazgo de una lesién cutdnea verrucosa
e hiperpigmentada en muslo izquierdo de dos afios
de evolucién con posterior aparicion de multiples
nddulos subcutdneos satelitales asociados a adeno-
patia inguinal ipsilateral de 3 cm. Se realiza biopsia
delesién, la que resulta compatible con melanoma
nodular S-100 (+), Melan A (+), SOX-10 (+)
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CD99 (+) focal en membrana, Sinaptofisina (-),
Desmina (-), NRAS mutado en codén 61, BRAF
no mutado. Tomografia por emisién de positrones
con tomografia computada (PET/CT) demuestra
una adenopatia inguinal izquierda, nédulos sub-
cutaneos en muslo ipsilateral y en pierna derecha,
todos con actividad hipermetabdlica sugerente
de metdstasis. Se complementa el estudio con
una resonancia magnética (RM) de cerebro que
descarta lesiones metastdsicas a este nivel. Biopsia
excisional pierna derecha compatible con metasta-
sis de melanoma conocido. Estadio cTxXN3MI. Se
decide iniciar tratamiento con intencién curativa
con radioterapia y 4 ciclos de Pembrolizumab,
con buena respuesta en PET/CT de control. En
agosto de 2018 se realiza vaciamiento inguinal
izquierdo y reseccién de lesiones en muslo ipsi-
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lateral, evidenciando compromiso de linfonodos
(4/10) e infiltraciéon nodular hipodérmica por
melanoma. Posteriormente, el paciente completa
35 ciclos de Pembrolizumab a finales de Marzo
de 2020. En Enero de 2021, PET/CT de control
evidencia un nuevo foco hipermetabélico a nivel
de yeyuno proximal a 10-15 cm del dngulo de
Treitz, asociado a una adenopatia mesentérica ad-
yacente (Figura 1), sin presencia de otras lesiones.
En endoscopia digestiva alta (EDA) se evidencia
lesion proliferativa, ulcerada, con zonas hiperpig-
mentadas a nivel de yeyuno proximal de 3,3 cm
con biopsia positiva para metdstasis de melanoma
(Figura 2). Se realiza una reseccién oncoldgica la-
paroscépica de la lesién yeyunal con mérgenes de 5
cm, mds reseccion del mesenterio correspondiente
y anastomosis primaria (Figuras 3y 4). El paciente

Spin: 90
Tilt: -80

Figura 1. PET/CT: foco hipermetabdlico
en asas de yeyuno proximal a 10-15 cm
del angulo de Treitz con SUV méximo
de 8,8 (flecha roja) y adenopatia me-
sentérica hipermetabdlica adyacente
con SUV maximo de 4,8 (flecha verde),
compatibles con metéastasis.
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Figura 2. Endoscopia digestiva alta: lesion proliferativa hiperpigmentada de 20 mm, ulcerada, que compromete el 40% de
la circunferencia en yeyuno proximal.

Figura 3. Laparoscopia exploradora: lesion hiperpigmentada e hiper-  Figura 4. Pieza operatoria: lesion hiperpigmentada

vascularizada a nivel del yeyuno proximal sin compromiso de planos  en segmento de yeyuno proximal con margenes
adyacentes. de 5 cm y meso con linfonodos correspondientes.
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evoluciona de forma favorable, siendo dado de alta
al tercer dia postoperatorio. La biopsia definitiva
evidencia metdstasis de melanoma, transmural,
ulcerada, de 3,3 cm en segmento de yeyuno con
2/3 linfonodos positivos para metdstasis y BRAF
no mutado. El consentimiento informado para
la publicacién de este caso clinico fue firmado
presencialmente por el paciente y adjuntado a los
documentos enviados para estos fines.

Discusiéon

El melanoma es el tumor primario que con
mayor frecuencia genera compromiso metasta-
sico intestinal, en alrededor de 50-70% de todos
los casos®*.

El melanoma primario de intestino delgado es
extremadamente infrecuente. Una de las hipétesis
para su desarrollo, propuesta por Amar en 1992,
incluye la migracién de células melanobldsticas
de la cresta neural hacia el ileon distal a través
del conducto onfalomesentérico’. Sin embargo,
otros autores han cuestionado la existencia del
melanoma primario intestinal argumentando que,
en presencia de alguna lesion en dicha zona, ésta
probablemente sea metastdsica de un primario
oculto o resecado previamente'. Por otro lado, re-
sulta dificil diferenciar entre melanoma primario o
metastdsico considerando sélo sus caracteristicas
histopatoldgicas’.

Los melanomas se diseminan en primer lugar
a pulmén y en segundo lugar a tracto gastroin-
testinal’. Es asi, como en hasta un 4% de los pa-
cientes diagnosticados con melanoma es posible
detectar compromiso gastrointestinal, ya sea en
la endoscopia o en el estudio de imagenes®. Los
sitios mds frecuentes son el intestino delgado (51-
71%), estomago (27%) y colon (22%)°. A su vez,
se ha descrito que cerca de 50% de los pacientes
que fallecen por melanoma metastasico, tiene
compromiso intestinal'°.

Dentro de los subtipos de melanoma, el de
extension superficial es el mds frecuente y también
el que con mayor probabilidad genera metdstasis
intestinales'’. El tiempo de desarrollo desde el
diagnédstico del melanoma primario varfa de entre
los 2 meses hasta los 15 anos, siendo la mayoria
s6lo detectados en estudios de autopsia'.

El hecho de que las metdstasis sean en primer
lugar a nivel de intestino delgado podria estar ex-
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plicado por la expresion del receptor CCR9 en las
células tumorales de melanoma, que poseen una
alta afinidad por la citoquina CCL25, altamente
expresada en este epitelio®®. Es asi como a nivel
intestinal, el sitio mds frecuente corresponde al
ileon, con mas de 80% de los casos y presencia de
hasta 75% de metdstasis a linfonodos mesentéricos
adyacentes®.

La mayoria de los melanomas intestinales
primarios o metastdsicos se presentan en forma
asintomadtica o con sintomatologia inespecifica
como dolor abdominal, hemorragia digestiva o
baja de peso'®, pudiendo llegar en algunos casos
hasta la intususcepcion o perforacion intestinal'!.
En el presente caso el paciente fue totalmente
asintomatico y la lesién fue un hallazgo en el
seguimiento imagenolégico.

El uso de tomografia computada (TC) para el
diagnoéstico de metdstasis intestinales de melano-
ma alcanza una sensibilidad cercana a 66%'®, pero
carece de especificidad. EIPET-TC es mds sensible
y permite al mismo tiempo la deteccion del tumor
primario. La endoscopia permite detectar algunas
lesiones, sin embargo, es inadecuada para la ex-
ploracién completa del tracto intestinal y tampoco
permite detectar lesiones extraluminales o que no
sean transmurales, alcanzando una sensibilidad de
65-70%". La capsula endoscépica es una opcioén
en estos casos, aunque dado su alto costo y la
imposibilidad de obtener muestras histolégicas
lo convierten en una alternativa de menor uso.

Respecto al tratamiento, la European Society
for Medical Oncology (ESMO) recomienda la
reseccién quirdrgica asociada a terapia sistémica
adyuvante para los pacientes con etapa III y IV
resecables'®, logrando reducir la siembra hematé-
gena"yalcanzando una sobrevida global mediana
de 5,5 anos.

La terapia sistémica en estos casos consiste en
el uso de bloqueadores del receptor PD-1 (nivo-
lumab, pembrolizumab) como primera linea. En
el subgrupo de pacientes con BRAF mutado, los
inhibidores de BRAF y MEF tendrian beneficio en
la modulacién inmune en pacientes con melano-
ma avanzado?..

La sobrevida media de pacientes con metdstasis
viscerales no pulmonares es menor a 1 afo. Sin
embargo, se ha visto que la reseccién completa
de estas lesiones logrando una cirugia oncolégica
RO mejora la sobrevida a 5 afios hasta 38-41%"".
No obstante, algunos estudios en pacientes con
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melanomas primarios de intestino delgado no han
logrado demostrar un beneficio en la sobrevida
con cirugia®, lo cual podria estar explicado por
la presencia de un melanoma primario oculto.

En conclusién, el melanoma es uno de los tu-
mores que con mayor frecuencia genera metdstasis
intestinales, siendo el yeyuno una localizacion
infrecuente, atin mds como una recidiva intesti-
nal dnica. Es fundamental la biisqueda activa de
lesiones en el tiempo, dado que si son tnicas se
pueden resecar mediante técnicas minimamente
invasivas, logrando obtener pacientes considera-
dos tratados. Pese a esto, la mayoria de las loca-
lizaciones secundarias son multiples y de un mal
prondstico oncoldgico.
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