HOSPITAL NACIONAL N°035 2026-HNAL/DG
ARZOBISPO LOAYZA

RESOLUCION DIRECTORAL

Lima, / “F  defebrero de 2026
VISTO:

El Expediente N° 00997-2026, que contiene, el Memorandum N° 003-SD-HNAL-2026, Informe Técnico
Sustentatorio N° 08 — Servicio de Dermatologia-HNAL-2026, Nota Informativa N° 043-OGC-HNAL-2026 y el
Informe N° 37- 2026-OAJ-HNAL, sobre actualizacion de la Guia de Practica Clinica para Diagnostico y
Tratamiento de Melanoma del Servicio de Dermatologia del Departamento de Especialidades Médicas del Hospital
Nacional Arzobispo Loayza, y.;

CONSIDERANDO:

Que, los articulos | y Il del Titulo Preliminar de la Ley N° 26842 - Ley General de Salud, establecen que “/a salud
es condicion indispensable para el desarrollo humano y medio fundamental para alcanzar el bienestar individual y
«golectivo” por lo que su proteccién es de interés publico. Por tanto, es responsabilidad del Estado regularia, vigilaria
%‘r promoverla”, respectivamente;

/ A ;
%ﬁ;{iﬂf/(lue mediante Ley N° 29414, Ley que establece los derechos de las personas usuarias de los servicios de salud,

-yoie sefiala en su articulo 15°, entre otros, que: “Toda persona tiene derecho a recibir informacién necesaria sobre los
i servicios de salud a los que puede acceder y los requisitos necesarios para su uso, previo al sometimiento a
procedimientos de diagnésticos o terapéuticos; y a recibir en términos comprensibles informacién completa y
continuada sobre su proceso, incluyendo el diagnéstico, pronéstico y alternativas de tratamiento, asi como los

riesgos, contraindicaciones, precauciones y advertencias de los medicamentos que se le prescriban y administren”:

ue, mediante Decreto Supremo N° 013-2008-SA, se aprueba el Reglamento de Establecimientos de Salud y

ervicios Médicos de Apoyo, disponiendo en su articulo 5° “los establecimientos de salud y servicios médicos de
apoyo deben contar, en cada drea, unidad o servicio, con manuales de procedimientos, guias de préctica clinica
referidos a la atencién de los pacientes, personal, suminisiros, mantenimiento, seguridad y otros que sean
necesarios, segtin sea el caso”:

Ei apa o3

Que, mediante Resolucion Ministerial N°826-2021/MINSA se aprueba la Norma para la Elaboraciéon de
Documentos Normativos del Ministerio de Salud, el cual tiene como objetivo “establecer las disposiciones
relacionadas con las etapas de planificacién, formulacién o actualizacién, aprobacion, difusién, implementacion y
evaluacion de los Documentos Normativos, que expide el Ministerio de Salud, en el marco de sus funciones
rectoras”;

#as oo, Que, mediante Resolucién Ministerial N°302-2015/MINSA, se aprueba la NTS N°117-MINSA/DGSP-V.01 “Norma
. s~ Técnica de Salud para la Elaboracion y Uso de Guias de Practica Clinica del Ministerio de Salud”, cuya finalidad

7 ‘es “contribuir a la calidad y seguridad de las atenciones de salud, respaldadas por Guias de Préactica Clinica,
[Oged ’é\,: sadas en evidencias cientificas, ofreciendo el maximo beneficio y el minimo riesgo para los usuarios de las

Rel® - | % |prestaciones en salud, asi como la optimizacicn y racionalizacién del uso de los recursos™ siendo el ambito de
3 - '\fs,f-ﬁp[icacién de la citada Norma Técnica de Salud, los establecimientos de salud, entre otros;
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Que, con la Resolucién Ministerial N° 414-2015/MINSA se aprueba el Documento Técnico: “Metodologia para la
elaboracion de Guias de Practica Clinica” que tiene por objetivo “Estandarizar la metodologia para la generacicén
de la Guia de Préctica Clinica en los establecimientos de Salud Publicos del Sector Salud a través de un marco y
herramientas metodolégicos necesarios, que permitan la elaboracién de una Gufa de Préctica Clinica de Calidad,
basada en la mejor evidencia disponible”; En el numeral VI, precisa los tipos de actualizacién de la Guia de Practica
Clinica, sefalando lo siguiente: /) actualizacion completa, cuando la mayor parte de las secciones y capitulos de
la Guia requieren ser actualizados; ii) actualizacidn parcial, cuando existen nuevas éreas relevantes que deben ser
incluidas; y iij) valorar la retirada, cuando las recomendaciones de la Guia de Practica Clinica ya no resultan
aplicables;

Que, mediante la Resolucién Directoral N° 081-2019-HNAL/DG, de fecha 13 de marzo de 2019, se aprobaron las
Guias de Practicas Clinicas del Servicio de Dermatologia del Departamento de Especialidades Médicas, entre las
cuales se encuentra la “Guia de Practica Clinica para el Diagnéstico y Tratamiento del Melanoma” en el Hospital
Nacional Arzobispo Loayza;



Que, mediante Memorandum N° 003-SD-HNAL-2026, de fecha 12 de enero de 2026, el jefe del Servicio de
Dermatologia y el jefe del Departamento de Especialidades Médicas, a través del Informe Técnico Sustentatorio
N° 08 — Servicio de Dermatologia — HNAL-2026, sustentan la justificacién para la actualizacién de la “Guia de
Practica Clinica para el Diagnostico y Tratamiento de Melanoma”, sefialando que dicha actualizacion se
fundamenta en mejoras en el reconocimiento clinico inicial, la incorporacion de medidas preventivas y los avances
terapéuticos, incluyendo tirugia oncolégica, biopsia de ganglio centinela, inmunoterapia y terapias dirigidas, con la
finalidad de estandarizar el diagnéstico, tratamiento y seguimiento del melanoma en el Hospital Nacional Arzobispo
Loayza, garantizando intervenciones oportunas basadas en evidencia cientifica actualizada y en recomendaciones
internacionales vigentes; motivo por el cual se remite a la Oficina de Gestion de la Calidad para su revisién y tramite
correspondiente;

Que, mediante Nota Informativa N° 043-OGC-HNAL-2026, de fecha 14 de enero de 2026, el jefe de la Oficina de
Gestion de la Calidad concluye que la actualizacién de la “Guia de Préctica Clinica para Diagnéstico y Tratamiento
de Melanoma® del Servicio de Dermatologia del Departamento de Especialidades Médicas del Hospital Nacional
Arzobispo Loayza, cumple con la estructura descrita en la Resolucion Ministerial N° 302-2015/MINSA, que aprueba
la Norma Técnica de Salud N° 117-MINSA/DGSP-V.01, “Norma Técnica de Salud para la Elaboracion de Guias
de Practica Clinica del Ministerio de Salud”, por lo que emite opinién favorable, recomendando proseguir con el
tramite administrativo para la emisién del acto resolutivo correspondiente;

Que, mediante Informe N° 37-2026-0OAJ-HNAL, de fecha 10 de febrero de 2026, la jefa de la Oficina de Asesoria
Juridica sefiala que, luego de verificar el Informe Técnico sustentatorio suscrito por el jefe del Servicio de
Dermatologia y del jefe del Departamento de Especialidades Médicas del Hospital Nacional Arzobispo Loayza y
contando con la opinién favorable del jefe de la Oficina de Gestion de la Calidad, corresponde emitir el acto
resolutivo aprobando la actualizacién de la “Guia de Practica Clinica para Diagnéstico y Tratamiento de
Melanoma” del Servicio de Dermatologia del Departamento de Especialidades Médicas del Hospital Nacional
Arzobispo Loayza, aprobado mediante la Resolucidn Directoral N° 081-2018-DG/HNAL;

Con el visto bueno del jefe del Departamento de Especialidades Médicas, del jefe de la Oficina de Gestién de la
Calidad y de la jefa de la Oficina de Asesoria Juridica del Hospital Nacional Arzobispo Loayza;

En uso de las afribuciones conferidas por el articulo 11° del Reglamento de Organizacion y Funciones del Hospital Nacional
Arzobispo Loayza, modificado por la Resolucion Ministerial N° 777-2005-MINSA, y considerando la designacion
temporal del MC Eduardo Franklin Yong Motta en el cargo de Director del Hospital lll de la Direccion General del Hospital
Nacional Arzobispo Loayza, aprobada mediante Resolucion Ministerial N° 428-2024-MINSA, de fecha 17 de junio de 2024;

SE RESUELVE:

ARTICULO 1°.- ACTUALIZAR la “Guia de Practica Clinica para Diagndstico y Tratamiento de Melanoma” del
Servicio de Dermatologia del Departamento de Especialidades Médicas del Hospital Nacional Arzobispo Loayza,
aprobado mediante la Resolucién Directoral N° 081-2019-DG/HNAL, la misma que forma parte integrante de la
presente resolucion.

",Y"\ARTI'CULO 2°.- ENCARGAR al jefe del Servicio de Dermatologia del Departamento de Especialidades Médicas,
: ) / | cumplimiento de la lmplementacmn de la Guia actualizada en el articulo N°1 de la presente resolucién, asi como
la supervision de la misma.

" ARTICULO 3°.- DISPONER que la Oficina de Comunicaciones publigue la presente Resolucién Directoral en el
portal de la pagina institucional del Hospital Nacional Arzobispo Loayza. (www.gob.pe/hospitalioayza).

Registrese, Comuniquese y Publiquese,

MINISTERIO DE SALUC

HOSPITAL NACI W:sae LOAYZA"
" or. -E-D-L%O-\}bh-é MOTTA

Director Gepréral
C.M.P. 001504 f E 030350

EFYM/ELVF
CC: Archivo
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GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE
MELANOMA

FINALIDAD

La finalidad de esta guia de practica clinica es mejorar el abordaje diagnéstico de
Melanoma, en base a la evidencia cientifica actual disponible, ello favorecera a la mejora
en la efectividad, seguridad y calidad de la atencién médica, coniribuyendo de esta manera
el bienestar de las personas.

OBJETIVO
Los objetivos de la presentacion de la presente guia de practica clinica son:

1. Describir los criterios diagnésticos caracteristicos de melanoma cutaneo
2. Describir las pautas de tratamiento, en base a evidencia cientifica, en casos de
melanoma cuténeo

AMBITO DE APLICACION

Esa guia de practica clinica esta dirigida a los diferentes profesionales de salud que
prestan atencién a pacientes con diagnéstico de melanoma en el Hospital Nacional
Arzobispo Loayza.

DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE MlELANOMA
4.1. NOMBRE Y CODIGO
Melanoma CIE-10;: C44

CONSIDERACIONES GENERALES
5.1. DEFINICION

El melanoma es un tumor maligno originado a partir de los melanocitos epidérmicos.
Suele desarrollarse en la piel y en raras ocasiones puede hacerio en oiras
localizaciones como los epitelios de las mucosas, en la retina o las leptomeninges.
Se presenta como una neoformacién plana o exofitica por lo regular pigmentada,
curable en etapas iniciales, pero a diferencia de otros tipos de cancer cuténeo, el
melanoma es un tumor que muestra una marcada tendencia a producir metastasis
linfaticas o hematogenas.(1)

5.2. ETIOLOGIA

Aungque la etiologia del melanoma es descanocida, los estudios epidemiologicos han
demostrado que la predisposicion genética y la exposicién solar influyen en Ila
aparicién de melanomas. Existe informacién que indica que en la patogenia del
melanoma influyen tanto alteraciones genéticas heredadas como somaticas. En la
patogenia de esta enfermedad estén implicadas las alteraciones del control del ciclo
celular y de los mecanismos de control de la transcripcion.(2)

5.3. FISIOPATOLOGIA

Durante la embriogénesis, los melanocitos derivados de la cresta neural migran hacia
la epidermis y los foliculos capilares, para residir en la capa basal de la epidermis.
Estos melanocitos, que estan espaciados a aproximadamente cada décima célula a
lo largo de la capa basal, poseen procesos dendriticos que transfieren melanosomas

2 los queratinocitos veci g EE‘ gs del cabello. Los nevus (tanto congénitos como
. I o
)
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adquiridos) estén compuestos de células nevicas, que son melanocitos que han
perdido sus procesos dendriticos y que tipicamente proliferan clonalmente para
formar nidos de células. El nevo adquirido mas comun comienza como una lesion
plana (nevo de unién) y con el tiempo progresa a una lesién elevada (nevo
compuesto). La mayoria de los melanomas malignos surgen como tumores indolentes
superficiales que estan confinados a la epidermis, donde permanecen por varios
afios. Duranie esta etapa, conocida como la fase de crecimiento "horizontal" O
"radial", el melanoma es casi siempre curable por escision quirurgica sola. En algln
momento, probablemente en respuesta a la acumulacién escalonada de anomalias
genéticas, el melanoma se transforma en un nédulo expansivo que se extiende mas
alla/del limite biolégico de la membrana basal e invade la dermis. Aunque los cambios
moleculares que acompafian a la progresion del tumor melanocitico alin no se han
dilucidado, la técnica de hibridacion gendmica comparada ha proporcionado
importantes conocimientos sobre la progresion de estas neoplasias. Las
amplificaciones génicas en locis especificos, especialmente las que codifican
proteinas implicadas en la progresion del ciclo celular, se han asociado con la
adquisicién de potencial metastésico al comienzo de la progresion de algunos
melanomas, como los melanomas acrales. Algunos melanomas malignos
superficialmente invasivos (denominados "melanomas de fase de crecimiento radial
microinvasivo") permanecen altamente curables con cirugia sola, pero aquellos que
se infiltran profundamente en la dermis se consideran en fase de crecimiento "vertical
y tienen potencial metastasico. (2,3)

ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS

Seglin GLOBOCAN 2018 a nivel mundial el melanoma maligno ocupa el lugar 19 en
incidencia , con una tasa de incidencia de 3.1 100000 y una tasa de mortalidad de
0.63 por 100000. En Peru, el melanoma maligno ocupa el lugar 21 en incidencia de
2.7 |por 100 000 y una mortalidad de 0.98 por 100 000; reportandose una incidencia
de 944 nuevos casos y una mortalidad de 355 casos por afio. El melanoma maligno
de incrementa en varones mas rapidamente que alguna otra neoplasia, y en mujeres
mas répidamente que otra neoplasia excepto cancer de pulmén. La edad media de
diagnéstico es 59 afios. En promedio, un individuo pierde 20.4 afios de vida potencial
como resultado de la mortalidad por melanoma, comparado con 16.6 afios para las
otras neoplasias malignas. (4,5,6)

FACTORES DE RIESGO
5.5.1. Medio ambiente

Existen factores de riesgo ambientales, como son: Exposicion prolongada a la
radiacion ultravioleta, antecedentes de quemadura solar en la infancia. El uso
de camas de bronceado.(7)

5.5.2. Estilos de vida

La radiacion ultravioleta (UV) ha sido identificada como el mayor cancerigeno
involucrado en la génesis del melanoma cuténeo. La radiacion UV estan
relacionada con un dario distintivo en el DNA.

5.5.3. Factores hereditarios
Existen factores hereditarios como:

s Antecedentes familiares de melanoma.
e El tener un sindrome del nevo displésico o sindrome BK (familias con un
elevado nimero de nevos de Clark e incidencia familiar de melanoma).

MINISTERIQ DE SALUD
HOSPITAL NACIONAL “ARIOBISPO LOAYZA®

2 itk AN 2

SCELAO CASTILLO FARNESCH!
" \?eil:js)gf %w-:.la DE DERMATOLOGA
CMP 22402 RN.E 10162




Vi.

GUiA DE PRACTICA CLINICA PARA DIASNOSTICG Y TRATAMIENTO DE MELANOMA

e Los nevos melanociticos congénitos gigantes (=20 cm).

e Pacientes que cursan con defectos congénitos en los mecanismos
reparadores del ADN, como: el xeroderma pigmentoso, la neurofibromatosis
o el sindrome de Cowden, también existe un riesgo aumentado de
desarrollar un melanoma.

CONSIDERACIONES ESPECIFICAS
6.1 CUADRO CLIiNICO
6.1.1. Signos y sintomas

Existen cuatro subtipos clinicos principales de melanoma cutdneo invasivo:
Melanoma de extension superficial, melanoma nodular, melanoma lentigo
maligno, y melanoma lentiginoso acral.

La mayoria de los melanomas se presentan como tumores superficiales que se
limitan a la epidermis, donde pueden permanecer durante varios afios. Durante
esta etapa, conocida como fase de crecimiento horizontal o “radial®, el
melanoma es casi siempre curable por escisidn quirirgica sola. Los
melanomas que se infiltran en la dermis se consideran en una fase de
crecimiento "vertical" y tienen potencial metastésico. Los melanomas nodulares
no tienen crecimiento radial identificable o fase in situ y parecen entrar en la
fase de crecimiento vertical desde su inicio, resultando en tumores con mayor
grosor en el momento del diagnéstico.(8)

Melanoma de extension superficial

El melanoma de extension superficial es el subtipo histolégico mas comun en
Norteamérica, representando aproximadamente el 70% de todos los
melanomas. Mas del 60% de los melanomas de extension superficial se
diagnostican como tumores altamente curables, que son menores o iguales a
1 mm de espesor. La mayoria surgen de novo sin un nevus asociado, aunque
el melanoma de extension superficial es el subtipo mas probable de estar
asociado con un nevus preexistente. El melanoma de extension superficial
puede ocurrir en cualquier localizacién anatémica pero tiene una predileccion
por la parte posterior del cuerpo en hombres y mujeres; y extremidades
inferiores en mujeres.(9)

El melanoma superficial se extiende tipicamente como una méacula pigmentada
0 una placa delgada con un borde irregular, que oscila enire unos pocos
milimetros y varios centimetros de diametro. Las lesiones pueden tener varios
tonos de coloracién que varia desde: rojo, azul, negro, gris y blanco.

Melanoma nodular

Pueden aparecer como papulas o nodulos pigmentados oscuros,
pedunculados o polipoides, pero frecuentemente presentes con color uniforme

‘o0 tonal amelanotico/rosa, bordes simétricos y diametro relativamente pequefio,

lo que dificulta la deteccion precoz. Aunque la mayoria de los melanomas de
extension superficial y los melanomas lentigo maligna se diagnostican con un
grosor inferior 2 1 mm, la mayoria de los melanomas nodulares son mas
gruesos, mayores a 2 mm en el momento del diagnéstico.

Melanoma lentigo maligno

El melanoma lentigo maligno mas comunmente se presenta en las zonas de la
piel crénicamente dafiadas por el sol. Es mas frecuente en individuos mayores
y comienza como una macuia marrén o bronce; la lesién se agranda
gradualmente a lo largo de los afios y puede desarrollar focos de pigmentacion
oscuros, asimeétricos, con variacién de color y areas elevadas que representan
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un crecimiento vertical dentro del melanoma precursor in situ, que se denomina
"lentigo maligno".

Melanoma lentiginoso acral

El subtipo lentiginoso acral representa el subtipo clinico de melanoma mas
frecuente en el Peru. Es el tipo més comun de melanoma entre los individuos
de piel oscura, que tienen un menor riesgo de mas subtipos de melanoma
relacionados con el sol. Surgen cominmente en superficies palmar, plantar, y
subungueales. El melanoma lentiginoso acral aparecen como maculas o
parches de color café oscuro a negro, irregularmente pigmentados, con areas
elevadas, ulceracion, sangrado y/o mayor diametro que generalmente significa
una invasién mas profunda en la dermis. Ocasionalmente, el melanoma acral
puede presentarse como lesiones amelanoticas o hipomelanoticas que imitan
enfermedades benignas, como verrugas, callosidades, tifia pedis, ulceras no
cicatrizantes o ufias encarnadas.

El melanoma subungueal surge de la matriz ungueal y por lo general se
presenta como una banda longitudinal de color marrén o negro en la ufia de los
pies, con o sin distrofia ungueal. El melanoma subungueal puede presentarse
como una masa debajo de la placa ungueal {con o sin pigmentacién) con
ulceracién y destruccion de la placa de las ufias. También puede imitar
condiciones como onicomicosis o paroniquia, lo que lleva a retraso en el
diagnéstico.

6.1.2. Interaccién cronolégica

La mayoria de los melanomas surgen como tumores superficiales que se
limitan a la epidermis, donde pueden permanecer durante varios afios. Los
melanomas que se infiltran en la dermis se consideran en una fase de
crecimiento "vertical" y tienen un potencial metastasico o "tumorigénico”.

6.1.3. Graficos, diagramas, fotografias
GRAFICO 01: FASES DE CRECIMIENTO DEL MELANOMA MALIGNO
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Fuente: Diagrama de progresion del relanoma (reproducidc de New England
Journal of Medicine, Arlo J. Miller y Martin C. Mihm, “Melanoma”, 355: 51-65,
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GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA DIAGNGSTICO Y TRATAMIENTO DE MELANOMA

GRAFICO 02: ABC PARA DETECTAR EL CANCER DE PIEL
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Fuente: Revista de la Academia Europea de Dermatologia y Venereologia

6.2. DIAGNOSTICO
6.2.1. Criterios diagndsticos

El reconocimiento clinico del melanoma, y en particular del melanoma
temprano, puede ser un desafio. Sin embargo el diagnéstico definitivo de
melanoma es histopatolégico. Para llegar a la sospecha diagnostica y posterior
confirmacion de melanoma se debe tener en cuenta diferentes aspectos que
se mencionaran continuacion: (8)

EVALUACION CLINICA

Se ha estimado gue la sensibilidad del diagnostico clinico de los dermatélogos
con experiencia es de aproximadamente el 70%.

Historia clinica: Las preguntas clave que deben hacerse a los pacientes que
presentan una lesidn sospechosa que es de interés, incluyen:

e ;Cuando se not6 por primera vez la lesiéon (o un cambio en una lesion
preexistente)?

e ;Tiene el paciente aniecedentes personales o familiares de melanoma
u otros canceres de piel?

e  ;Tiene el paciente antecedentes de excesiva exposicion al sol y / 0 uso
de camara bronceadora?

e ;Ha sufrido el paciente severas quemaduras de sol durante la infancia
o la adolescencia? :

¢ ;Tiene el paciente un sindrome propenso al cancer (p. Ej., Sindrome
melanoma atipico familiar o xeroderma pigmentoso)?

e ;Esta el paciente inmunosuprimido?

e ;Recibid el paciente psoraleno prolongado mas tratamiento con
ultravioleta A (PUVA)?

También se deben evaluar las caracteristicas fenotipicas del paciente
asociadas con un mayor riesgo de melanoma ya mencionados.
Examen visual:

Se evalla la probabilidad de gue una lesién pigmentada sea un melanoma
utilizando una serie de pasos: analisis visual y reconocimiento de patrones,
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GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA DIAGROSTICO ¥ TRATAMIENTO DE MELANOMA

analisis comparativo de patrones de nevus en un mismo paciente y analisis
dinamico. (10)

El analisis visual tipicamente evalia si una determinada lesion
pigmentada tiene una o mas caracteristicas que pueden sugerir
melanoma, incluyendo asimetria, bordes irregulares, color variado y
diametro> 6 mm. Estas caracteristicas se han incluido en la lista
ampliamente adoptada ABCDE, una regla de prediccion clinica que se
disefié para ayudar a ios médicos y poblacién en general. (11)

El analisis comparativo intrapaciente, que se refiere a la presencia de
una Unica lesién que no coincide con el fenotipo de los otros nevus del
paciente (el lamado nevo de la firma).

El criterio clinico mas importante para el diagnéstico del melanoma es el
antecedente de cambio de tamafio, color o forma de una lesion
melanocitica preexistente (el "E" para la "avolucién” en la lista de control
ABCDE). Un cambio puede ser observado por el paciente ©
documentado por comparacion de imagenes clinicas o dermatoscopicas
en serie.

6.2.2. Diagndstico diferencial

Las lesiones melanociticas y no melanociticas miultiples pueden simular
melanoma clinicamente y algunas vecas histolégicamente. Incluyen:

Nevus melanocitico comun
Nevus melanocitico atipico
Nevus traumatizado
Nevus azul Lentigo

Nevus de Spitz

Carcinoma basocelular pigmentado
Queratosis actinica pigmentada
Queratosis seborreica

Para el melanoma acral y el melanoma de la unidad ungueal, el diagndstico
diferencial incluye:

Carcinoma de células escamosas tipo verrucoso de la planta del pie
Melanoniquia estriada

Hematoma subungueal

Granuloma piégeno

Verrugas periungueales

6.3. EXAMENES AUXILIARES
6.3.1. De patologia clinica

Se debe realizar una piopsia excisional completa de espesor completo de
lesiones sospechosas con un margen de 1 a 3 mm de piel normal y parte de la
grasa subcuténea siempre que sea posible. La extirpacion de margen estrecho
permite la evaluacion de toda la lesién sin comprometer la posterior cirugia mas
amplia o potencial de estadificacién con la técnica de biopsia de ganglio
linfatico centinela. La biopsia parcial incisional puede ser aceptable si la
extirpacién de toda la lesién no es factible (por ejemplo, lesiones grandes,
lesiones en la cara, palma o planta del pie, oido, digito distal, lesiones
subungueales); para lesiones grandes, pueden ser necesarias multiples
biopsias para minimizar los errores de muestreo. La biopsia de la matriz

MINISTERIO DE SALUD
HOSPITAL NﬁCiONAL *ARZOBISPO LOAYZA®

‘,t - 6

" saewsaa
..--,}:‘{FE AO C&STlLLO 'ARNESCHI
Or v}&»?"f‘.u SELVICIO DE DERN ..Q ,-“F:;,.“

6o M E

CMP 22902 RNE W




GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA DIAGNGSTICO Y TRATAMIENTO DE MELANOMA

ungueal puede justificarse para una banda de ufias pigmentada con cualquiera
de las siguientes caracteristicas: color oscuro, pigmentacién solitaria,
heterogenea, cambio de forma o pigmentacion, anchura> 3 mm o margenes
irregulares. La presencia de pigmentacion periungual (S|gno de Hutchinson) es
una indicacién adicional para la biopsia.(12)

6.3.2. De imagenes

Los pacientes con melanoma metastasico con confirmacion anatomopatologica
deben someterse a una evaluacion detallada antes del tratamiento para evaluar
la extension de la enfermedad porgue la probabilidad de detectar lesiones
adicionales insospechadas es alta. Esto incluye imagenes de todo el cuerpo:
tomografia computarizada de térax, abdomen y pelvis e imagenes de
resonancia magnetica RM cerebral.

6.3.3. De examenes especializados complementarios

Inmunohistoquimica: Esta Puede ser uiil en la evaluacién de lesiones
melanociticas dificiles. Los marcadoras mas utilizados son S-100, MART-1 v
HMB-45. (13)

Técnicas moleculares: Estas técnicas pueden ayudar en el diagnostico de
melanoma. Estos incluyen la hibridacién gendmica comparativa, hibridacion
fluorescente in situ (FISH), perfiles de expresion génica de tumores, y adhesivo
parche analisis gendmico.

6.4. MANEJO SEGUN NIVEL DE COMPLEJIDAD Y CAPACIDAD RESOLUTIVA
6.4.1. Medidas generales preventivas

¢ Reducir al minimo la exposicion al sol de 10:00 a.m a 04:00 p.m.

e Usar sombreros y lentes de sol con proteccion UV.

e Aplicar protector solar de amplio espectro mayor de 30 SPF, antes de cada
exposicion al sol y volver aplicario cada tres horas. '

e Evitar las cabinas UV para el bronceado de la piel. Esta radiacion UV puede
causar quemaduras y envejecimiento prematuro, ademas de aumentar el
riesgo de cancer de piel.

e No exponer a los nifios menores de 6 meses.

e Ensefiar a los nifios a protegerse del sol. El dafio por el sol se inicia con
cada exposicion y va acumulandose durante toda la vida

6.4.2. Terapéutica
MANEJO QUIRURGICO INICIAL DEL MELANOMA DE LA PIEL

El manejo quirdrgico adecuado es fundamental para el diagnéstico,
estadificacion y tratamiento éptimo del melanoma cutaneo primario.

La escision definitiva permite asegurar una remocion completa de la lesion y
confirmar margenes histolégicos negativos. Ademas, la escision definitiva
reduce el riesgo de recurrencia local, es decir, la aparicion de células
neoplésicas in situ y/o el crecimiento radial en la zona de la cicatriz de la
biopsia, y tambien disminuye el riesgo de metastasis (satelitosis y/o presencia
de compromiso intralinfatico en la dermis profunda o hipodermis) en la regién
afectada. Las recomendaciones para el manejo quirlrgico y su nivel de
evidencia se encuentran en las tablas siguientes y han sido basadas en las
guias clinicas de la Asociacién Americana de Dermatologia.

Recomendacicnes de manejo quirtirgico en el melanoma cutaneo:
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La escision quirtrgica con margenes histolégicamente negativos es el
primer objetivo de tratamiento para el melanoma primario de cualquier
grosor, y también para el melanoma in situ. Los margenes quirdrgicos deben
basarse en el grosor tumoral.

Los margenes quirdrgicos pzra melanomas invasores deben ser=1cmy <2
cm medidos de manera clinica alrededor del tumor primario, aungue se
pueden realizar margenes mas pequefios para preservar funcionalidad. Se
recomienda que la profundldad de la escisién sea hasta la fascia sin
incluirla.

En el melanoma in situ, se recomienda una escisién con un margen de 0.5
cmy en el caso de lentigo maligno melanoma pueden requerirse margenes
>0.5 cm para alcanzar margenes histolégicos negativos debido a una
potencial extensién subclinica.

La biopsia de ganglio cetitinela se debe realizar antes de la escisién amplia
(definitiva) del tumor primario, cuando esta biopsia se encuentre indicada,
idealmente en el mismo tiempo quirdrgico. (14)

La cirugia micrografica de Mohe o la escisién por etapas con secciones
permanentes embebidas en parafina puede ser utilizada para melanoma in
situ y el lentigo maligno ubicadcs en la cara, orejas, cuero cabelludo, para
una escision conservadora de tejido y una evaluacion histolégica exhaustiva
de los margenes periféricos.

Para melanoma in situ —subtipo lentigo maligno—, se recomienda el analisis
de la porcién central de la muestra removida por cirugia de Mohs para
identificar adecuadamente la potencial invasiéon del melanoma. Si se
identifica la condicién de melanoma invasor durante una cirugia de Mohs,
el tejido debe ser enviado a patologia para revisién completa.

Margenes menores de 1 cm (fanio por escisién amplia o Mohs) en
melanomas invasores en areas anatdomicamente complejas (e.g., cabeza y
cuello, sitios acrales) no se recomiendan hasta que resultados de estudios
futuros estén disponibles. (15)

> ESCISION LOCAL AMPLIA:

El tratamiento quirldrgico definitivo para el melanoma cutaneo primario es
una excision local amplia hasta la fascia profunda.

Los margenes recomendados del tejido normal alrededor de la lesién ha
disminuido progresivamente como resultado de multiples ensayos clinicos
grandes que han examinado el impacto del margen quirdrgico sobre la tasa
de recurrencia local. (16)

La mayoria de las escisiones deben realizarse con incisiones elipticas, con
el margen requerido incluido en el eje corto de Ia elipse.

La incisidn debe orientarse a lo largo de las lineas de tension de Langerhans
sobre el tronco y paralelas al eje largo de la extremidad para las lesiones de
Ias extremidades.

-Para melanomas =1 mm de espesor nuestro enfoque es resecar con un
margen de 1 cm de tejido normal.).

-Para melanomas de 1 a2 2 mm de espesor (T2) nuestro enfoque es resecar
con un margen de 2 cm de tejido normal.

-Para melanomas de 2 a 4 mm de espesor (T3), se recomienda la reseccién
con un margen de 2 cm de tejido normal en lugar de un margen méas amplio,
ya que no se ha demostrado que los margenes de reseccion mas extensos
mejoren la supervivencia o disminuyan la frecuencia de recurrencia local.
-Para melanomas > 4 mm de espesor (T4), nuestro enfoque es utilizar un
margen de 2 cm de tejido normal. Sugerimos no utilizar margenes de
reseccion mas amplios.

Los margenes mas estrechos se han asociado con una mayor frecuencia
de recurrencia local en este entorno.
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GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA DIAGMOSTICC Y TRATAMIENTO DE MELANOMA

-Para los melanomas in situ, sugerimos un margen de 0,5 cm de tejido
normal.

Para los pacientes con melanoma cutaneo que surgen en la piel del area de
la cabezay el cuello, deben aplicarse los mismos principios de escision local
amplia y margenes del tejido normal. Si las consideraciones anatdmicas
excluyen un margen de reseccion adecuado o si se considera que la lesion
presenta un riesgo particularmente alto de recidiva local (melanoma
desmoplasico), se sugiere radioterapia adyuvante (RT) postoperatoria. (17)
La cartografia linfatica y la biopsia de ganglio linfatico centinela estan
indicadas en el tratamiento iricial de melanomas con un grosor = 0,8 mm y
en aquellos con melanomas <0,8 mm si hay ulceracion en pacientes sanos.
(18.19)

GANGLIOS LINFATICOS REGIOWALES

La decision de si o no cirugiz de ganglios linfaticos regionale se basa en el
riesgo de recurrencia.

Para los pacientes en los que los ganglios linfaticos regionales son
clinicamente negativos v el melanoma primario presenta un bajo riesgo de
recurrencia debido a la ausencia de caracteristicas patologicas adversas
(estadio IA sin ulceracion), se recomienda omitir la cartografia linfatica con
biopsia de ganglio linfatico centinela.

Para los pacientes con ganglios clinicamente negativos y un melanoma
primario con riesgo intermedio o alto de metastasis ganglionares, se
recomienda la cartografia linfatica con biopsia de ganglio linfatico centinela.
Esto incluye pacientes con melanomas de >0,8 mm de espesor y
melanomas de <0,8 mm de espesor, pero con ulceracion.(20)

» TERAPIA ADYUVANTE: INMUNOTERAPIA

La inmunoterapia adyuvante con Interferén o Ipilimumab tiene un papel
después de la estadificacion en pacientes apropiadamenie
seleccionados.(20)

v

MANEJO DE MELANOMA CUTANEO AVANZADO

Los enfoques gque pueden proporcionar beneficios clinicamente importantes
para subgrupos elegidos apropiadamente de pacientes con melanoma
metastasico incluyen metastasectomia quirtrgica, inmunoterapia, inhibicion
dirigida de la ruta de proteina quinasa activada por mitdgenos (MAPK) y
radioterapia a sitios sintomaticos de metéstasis. Aunque la quimioterapia
citotdxica fue ampliamente utilizada antes del desarrollo de la inmunoterapia
de inhibicion de punio de control y terapias dirigidas, no tiene un papel
establecido para los pacientes con melanoma metastasico. (15,21)

> METASTASECTOMIA QUIRURGICA:

En pacientes con uno o un numero muy limitado de metastasis, la
extirpacion quirlirgica de todas las enfermedades metastasicas puede
retrasar la necesidad de tratamiento sistémico y ocasionalmente producir
beneficios duraderos. La metastasectomia también puede tener un papel
importante en la erradicacion de la enfermedad residual para los pacientes
gue han tenido una buena respuesta a la terapia sistémica.

> INMUNOTERAPIA

La inmunoterapia es una modalidad de tratamiento sistémico importante
para el melanoma metastasico. Las respuestas a la inmunoterapia pueden
desarrollarse lentamente y los pacientes pueden tener un deterioro
transitorio de la enfermedad antes de que la enfermedad se estabilice o el
fumor regrese.
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La inhibicion del punto de ccntrol con un anticuerpo anti-muerte programada
1 (PD-1) (Pembrolizumab, Nivolumab) en combinacién con el anticuerpo
anti-citotoxico asociado a linfocitos T (CTLA-4) Ipilimumab es la opcién
preferida para muchos pacientes con Melanoma avanzado que son
candidatos para la terapia sistémica.

El tratamiento con Ipilimumab vy, en menor grado, los anticuerpos anti-PD-
1, se asocia con una variedad de efectos secundarios autoinmunes
clinicamente significativos. (22)

> TERAPIA DIRIGIDA

-Inhibicién de la via de MAP quinasa: Aproximadamente la mitad de los
melanomas cutaneos tienen una mutacion V600 en el gen BRAF que activa
la via MAPK.

La inhibicién de BRAF produce una rapida regresion del tumor en la mayoria
de los pacientes con melanoma mutante V600, incluyendo aquellos con una
carga tumoral extensa y sintomas relacionados con la enfermedad. La
inhibicion de BRAF con Vemurafenib o Dabrafenib.

La combinacion de la inhibicién de BRAF con la inhibicion descendente de
MEK (Dabrafenib mas Trametinib o Vemurafenib mas Cobimetinib) ha dado
como resultado una mejora adicional en la supervivencia libre de progresion
y la supervivencia global en comparacion con la inhibicion de BRAF sola.

-Mutaciones de KIT: Aproximadamente el 10% de los melanomas mucosas
y acrales albergan mutaciones activadoras en BRAF y ofro 25% tienen
mutaciones somaticas o amplificacion de KIT. Soélo aproximadamente un
tercio de los melanomas con mutaciones KIT son sensibles a la terapia
dirigida, y los pacientes con mutaciones activadoras en KIT han tenido
respuestas clinicamente significativas en ensayos pequefios con agentes
tales como imatinib.

-Radioterapia: La radioterapia puede tener un papel paliativo en las areas
sintomaticas localizadas de la enfermedad. La radioterapia, especialmente
la radiocirugia estereotactica, buede ser particularmente importante para los
pacientes con metastasis cerebrales.

-Quimioterapia citotéxica: La quimioterapia citotdxica (agente unico o
combinacion) no ha demostrado mejorar la supervivencia giobal en
pacientes con melanoma avanzado. Las tasas de respuesta son
tipicamente menos del 20 % y la duracion de la respuesta es de cuatro a
seis meses. Por consiguiente, el papel de la quimioterapia (por ejemplo,
Dacarbazina, Temozolomida, Carboplatino/Paclitaxel, Fotemustina) se
limita a los pacientes que han progresado después de un tratamiento éptimo
con otras opciones de terapia sistémica.(23)

MANEJO NO QUIRURGICO DEL LENTIGO MALIGNO

El principal tratamiento de un melanoma es la escisién quirtrgica curativa. Sin
embargo, existen casos de melanoma lentigo maligno en pacientes que pueden
resultar no ser candidatos a un ftratamiento quirtirgico. Corresponden
principalmente a pacientes de edad avanzada, con lesiones amplias en
regiones foto-expuestas de la cara, el cuero cabelludo y las orejas. Considera
también pacientes en los cuales una cirugia podria 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 cirugia. (24)

La terapia topica presenta el riesgo de tratar de manera suboptima la extension
folicular anexial de los melanomas, por lo que esta limitacién siempre debe ser
tomada en cuenta al momento de considerar el manejo no quirﬁrgico Las guias
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' recientemente, y recomiendan la radioterapia cuando la cirugia no es posible.
Si la radioterapia no puede ser realizada, recomiendan el tratamiento con
Imiguimod tépico al 5%. Las recomendaciones de las guias australianas se
basan en 4 revisiones sistematicas acerca del manejo no quirtrgico del lentigo
maligno. Estas revisiones, que incluyen 45 estudios clinicos, demuestran la
utilidad del tratamiento con Imiquimod al 5% (ccn al menos 60 aplicaciones, y
una frecuencia de 6-7 aplicaciones por semana, margen perilesional de al
menos 2.5 cm/1 pulgada). Las tasas de resolucion histopatolégica fueron del
76%, y las de resolucién clinica de un 78%. En la revisién de Read et al., se
compararon el tratamiento quirGrgico, la radioterapia y el imiquimod,
demostrando que la radioterapia logro mejores tasas de resolucién completa y
menores recurrencias en comparacion a imiguimod. Ninguna de las dos
terapias alternativas fue mejor que el manejo quirlrgico. Las tasas de
resolucion completa para radioterapia corresponden a: 83% para el tratamiento
primario con rayos X ultra suaves/ grenz rays; 90% para tratamiento quirtirgico
parcial seguido de radioterapia con rayos X ultra suaves/grenz rays; y de un
97% para tratamiento quirtrgico radical seguido de tratamiento postoperatorio
de radioterapia con rayos X ultra suaves/grenz rays. Otras modalidades menos
estudiadas corresponden a la terapia laser —2940nm/Er:YAG y crioterapia,
ambas con resultados modestos por lo que salvo escenarios especificos no se

| recomiendan (23)

6.413. Efectos adversos o colaterales con el tratamiento

Los efectos adversos en el tratamiento de melanoma cuténeo estan ascciado
a la administracién de quimioterapia en etapas avanzadas de la enfermedad y
estos pueden ser:

Caida del cabello

Parestesias en extremidades inferiores
Cambios del estado emocional y psicoldgico
Cambios urinarics y de excrecion
Cansancio

Fatiga

Convulsiones

Deshidratacion

Dificultad para respirar

Dolor

Efectos sobre la fertilidad y sexualidad
Fiebre

Infecciones

Linfedema

Nauseas y vomitos

Sequedad de piel y mucosas

Insomnio

pancitopenias

Sudoracién profusa

6.4.4. Signos de alarma

Se requiere un seguimiento cuidadoso durante y después del tratamiento de
modo que permita detectar la presencia de efectos adversos asociados al
tratamiento ya mencionados o si hay evidencia de progresién de la
enfermedad. En ambas situaciones es importante la reevaluacién del paciente
por parte del especialista.

MINISTERIO DE SALUD
MOSPITAL NACIONAL *ARZOBISPO LOAYZA®

—
L 1
coswssmcssse

sosash o
-_--‘-.ln--e- 2 o -‘RNESCI’“
o WENSCEAT CART LS TANNES
STEmp 22002 RNE 1062




GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA DIASNASTICO ¥ TRATAMIENTO DE MELANOMA

6.4.5. Criterios de alta

Hay cinco etapas: la etapa 0 es melanoma in situ (intraepitelial), las etapas | y
Il son enfermedad cutanea invasiva localizada, la etapa lll es enfermedad
ganglionar regional y la etapa IV es enfermedad metasiasica a distancia. La
mayoria de las personas con melanoma en etapa | puede esperar una
prolongada supervivencia libre de enfermedad y probable cura después del
tratamiento. Solo en esta etapa es posible el alta del paciente. Aquellos con
lesiones mas avanzadas etapas de Il a IV son mas propensos a desarrollar
enfermedad metastasica, por Ic tanto requiere de controles y evaluaciones
periddicas.

6.4.6. Pronéstico

El espesor tumoral es el determinante mas importante del pronédstico, seguido
por la ulceracion histolégica (incorporada en el estadio del Comité Mixto
Estadounidense de Cancer [AJCC] en todas las clasificaciones tumorales [T] y
nodales [N]) y la tasa mitética la novena edicion de AJCC en escena para
melanoma T1. Sin embargo, el indice mitdtico permanece de importancia
pronostica para todos los espesores tumorales. Las tasas de supervivencia
disminuyen a medida que aumenta el espesor tumoral.

e T1:=1 mm; Supervivencia a los 10 afios: 92 %

e T2:1,01a2mm; 10 afios de supervivencia: 80 %

e T3:2,01 a4 mm; Supervivercia a los 10 afios: 63%
e T4:>4 mm; 10 afios de supervivencia: 50 %

6.5. COMPLICACIONES

Las|principales complicacicnes del melanoma cutaneo:

6.6.

e Diseminacion a ofros érganos
e Efectos secundarios del tratamiento
e Infecciones asociadas

CRITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRARREFERENCIA

|
Criterios de referencia

Los|pacientes con melanoma se manejan y controlan en el segundo y tercer nivel de
atencion.

Derivar en caso que se requiera apoyo al diagndstico, como
inmunohistoquimica o técnicas moleculares, con los cuales no cuenta el
hospital.

Derivar para manejo y fratamiento en caso de melanoma cutaneo avanzado.

Criterios de contrarreferencia

Los pacientes pueden ser contrareferidos a su dermatodlogo de su nivel de atencién
previo estudio y confirmacién de compromiso in situ
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GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE MELANCMA

6.7. FLUXOGRAMA

FLUXOGRAMA DE ATENCION DE PACIENTES CON SOSPECHA DE MELANOMA
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Fuente: Guia de practica clinica de manejo de melanoma cutaneo primario de la Sociedad
Chilena de Dermatologia
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Vii. ANEXOS

ANEXO 01 CLASIFICACION T DE TUMORES PRIMARIOS PARA MELANOMA
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Fuente: Clasificacion TNM y Ia estadificacion del AJCC para el melanoma(8°Ed.)

ANE)E(O 02: CLASIFICACION N DE TUMORES PRIMARIOS POR MELANOMA
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Fuente: Clasificacién TNM vy la estadificacion del AJCC para el melanoma(8°Ed.)
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ANE);(O 03: CLASIFICACION M DE TUMORES PRIMARIOS POR MELANOMA
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Fuente: Clasificacion TNM y |z estadificacién del AJCC para el melanoma(8°Ed.)

ANEXO 04: GRUPOS DE ETAPA PRONOSTICA SEGUN PATOLOGIA (PTNM) DE LA

AJCC
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Fuenfe: Clasificacion TNM y la estadificacion del AJCC para el melanoma(8°Ed.)
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05: RECOMENDACIONES, FUERZA Y NIVEL DE EVIDENCIA RESPECTO A
MANEJO QUIRURGICO DE MELANOMA CUTANEO
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ANEXO 06: RECOMENDACIONES INTERNACIONALES DE MARGENES
QUIRURGICOS PARA TRATAMIENTO DEL MELANOMA DE ACUERDO CON SU

GROSOR (BRESLOW)
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Fuente: Adaptada de las Guias del NCCN
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