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ANTECEDENTES

* Mujer, 29 anos.

* No RAM ni habitos toxicos.
* No AP/ AF de interés

* Sin tratamiento

* Gestante de 33 semanas
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 Nevus inguinal dcho: 5 mm desde
hace 15 afos.

* Durante embarazo: crecimiento ;
verrugoso rapido, hasta 5 x 2 cm,
con sangrado superficial.
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Dermatoscopia:

* “Lesion hiperpigmentada
claramente negra, sangrante,
polipoide y con reticulo
pigmentario junto con costra

I”

hematica superficial.
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Intervencion Quirurgica

e AP: MELANOMA MALIGNO DE EXTENSION
SUPERFICIAL

— Fase de crecimiento: vertical

— Breslow: 10,35 mm

— Clark: Nivel V (tejido subcutaneo)

— Margenes quirurgicos: Libres. Distancia
— Ulceracidén: No S
— Invasion linfovascular/perineural: No

— Microsateliosis: No
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Es suficiente el margen obtenido?

NO
BRESLOWR MARGENES RECOMENDADOSE
IN SITUR 0.5 cm (Categoria 2A)@
< 1.0 mm@ 1.0 cm (Categoria 1)@
1.01 - 2 mma& 1-2 cm (Categoria 1)&
2.01 —4 mmp@ 2.0 cm (Categoria 1

>4 mm [

2.0 (Categoria 2A)z

Cirugia de Ampliacion de margenes
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BSGC?

— Tumores >= 1 mm de espesor.

— Tumores < 1 mm con factores de alto riesgo, Estadio IB o
Estadios IA con al menos uno de estos:
* Nivel Clark IV o V.
* >0,75 mm.
* |nvasion linfovascular.
* Margen profundo positivo.

— Tumores >4 mm: No es obligatorio. (65 — 70% de riesgo de
metastasis a distancia) u

Cirugia de Ampliacion de margenes + BSGC
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 Ampliacion de margenes:
e Fibrosis cicatricial sin enfermedad residual.

» BSGC:

* BSGC dcha: MICROMETASTASIS de 2 mm en 1/3
ganglios
* BSGC izqda: sin enfermedad en 1/1 ganglio resecado.

MELANOMA MALIGNO Elll (pT4 N1a Mx)
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12 Consulta Oncologia

* En este momento planteamos:

1.
2.

Linfadenectomia inguinal derecha

Tratamiento adyuvante con INTERFERON ALFA
20 MU/m?2 iv x 5 dias/semana x 4 semanas

* N+

T4

PET-TC para descartar enfermedad metastasica
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Aumento de captacion de FDG a nivel del tercio medio del fémur derecho, con
tamafio maximo craneocaudal de 11 mm y SUV max de 2,71 (normal <2,5).
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Lesion expansiva endomedular en 1/3 de diafisis femoral, de 4,5 x 1,4 x 0,85
cm, metastasica.
Lesidn en hueso pubico izquierdo, de dudosa significacion.
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* Bidpsia 6sea fémur derecho:

— METASTASIS DE MELANOMA MELANOCITICO.
BRAF MUTADO

MELANOMA MALIGNO Est. IV (pT4 N1a M1)
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TRATAMIENTO

Initial multidisciplinary evaluation®

Is the patient a candidate for metastasectomy?

Yas Mo
¥

Metastasectomy
I

Recurrent disease

¥ ¥

Systemic therapy:
Is a targetable driver mutation
present {eg, BRAF, MEK, KIT)?
|

Yes Mo
v ¥
Checkpoint
inhibition immunotherapy Checknoint inhibition
ar immunotherapy 14 €
molecularly targeted
therapy 14% &
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TERAPIAS
DIRIGIDAS

INMUNOTERAPIA ENSAYO CLINICO

MELANOMA
METASTASICO
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OCT
PRIMERA LINEA

— Ac Anti PD1: NIVOLUMAB 3mg/kg/ 2 semanas.
— Radioterapia 30Gy sobre lesion 6sea femoral.

= Efectos secundarios: artralgias y rigidez articular
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Reevaluacion tras 4 dosis de Nivolumab: Aumento de tamaio de la lesion biopsiada
femoral dcha. Lesiones adicionales, en femur derecho, rama superior derecha del
pubis, iliaco izquierdo, cuello femoral y diafisis femoral izquierda.
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Reevaluacidn tras 7 dosis de Nivolumab: PROGRESION. Depdsitos patoldgicos:
esqueleto axial, himero dcho, arcos costales, cintura pélvica, ambos fémures con

¥ SUV max. 13,8. Lesidn entre polo superior del rifién dcho y parénquima pulmonar
adyacente, de 1,2 cm y SUV max. 7,7. Cuadrante inferointerno de la mama dcha de 1
cmy SUV max. 11,8.
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Posterior

SABORIDO ARIAS,ESTEFANIA
AN0131395490

PET WB TRUEX TOF 21 21S

Tue Jan 19 2016 13:35:02

SUV scaling: 0/ 7

Min: SUV/W 0.00 - 0 Bg/cc

Max: SUV/W 1055.41 — 2718530 Bq/ce
Current: SUV/W 5.73 — 14768 Bq/cc
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SABORIDO ARIAS, ESTEFANIA
AN0131395490

PET WB TRUEX TOF 21 21S
Tue Jan 19 2016 13:35:02

SUV scaling: 0/ 7

Min: SUV/W 0.00 - 0 Bg/cc

Max: SUV/W 1055.41 — 2718530 Bq/cc
Current: SUV/W 6.38 - 16427 Bg/cc
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Posterior Log
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— Anti-BRAF + IMEK: DABRAFENIB 150 mg/12 h +
TRAMETINIB 2 mg/24 h

" Efectos secundarios:
= Artralgias
= Febricula vespertina
= (Cefalea
= Neutropeniay Anemia G1
= Diarreay vomitos G1
= Aftas orales G1
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PET-TC 19/01/2016 @ PET-TC 10/10/2016
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* Sigue con DABRAFENIB 150 mg/12 h +
TRAMETINIB 2 mg/24 h, manteniendo

respuesta, y con buena tolerancia, durante 10
meses mas...
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‘ SUV scaling: 0/ 3.4

. Min: SUV/W 0.00 -- 0 Bg/cc
Max: SUV/W 36.79 -- 136274 Bg/cc
Current: SUV/W 0.96 -- 3564 Bg/cc

Yo

A LOS 20 MESES DE INICIAR 22 LINEA: PROGRESION METABOLICA: Aumento de
trazador en médula ésea, columna vertebral (D5 SUV max 3,3) iliaco derecho (3 x 1,3
cm, SUV max 6,1), tercio proximal de fémur derecho (4 x 3 cm, SUV max 7, 8), tercio

distal de fémur, region inguinal derecha (18 x 13 mm, SUV max. 4,6).

(seidsA | Bes | 103 | suel | gndsd | W | o1 | 2
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TERCERA LINEA:

— IPILIMUMAB 3 mg / kg cada 21 dias x 4.

— RADIOTERAPIA sobre region inguinal derecha
30Gy (buscando efecto ABSCOPAL).

» Efectos secundarios: no destacables.
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Reevaluacion tras 4 ciclos de Ipilimumab: PROGRESION METABOLICA a nivel éseo/
médula ésea (respuesta metabdlica mixta a este nivel) y en glandula suprarrenal
derecha, asi como lesidon hipermetabdlica en region iliaca externa derecha, sugestiva
de malignidad.

Posterior
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- CUARTA LINEA CON VEMURAFENIB 960
mg/12h + COBIMETINIB 60mg/24h, en dias
1-21 cada 28 dias.

REACCION ALERGICA

L

RETOMA DABRAFENIB + TRAMETINIB a dosis de 100 mg-1.5mg.




36
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RESUMEN

Abril 2015: Diagnéstico

Septiembre 2015: Estadio IV T4 N1aM1

Octubre 2015: Inicia 12 Linea con Nivolumab
Noviembre 2015: Radioterapia sobre lesidon dsea

Enero 2016: Inicia 22 Linea con Dabrafenib + Trametinib

Agosto 2017: Inicia 32 Linea con Ipilimumab + Radioterapia
&

Enero 2018: Inicia 42 Linea con Vemurafenib + Cobimetinib

Febrero 2018: Retoma Dabrafenib + Trametinib
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CONCLUSION

Melanoma asociado al embarazo no parece condicionar peor
pronaostico.

Los cambios en las lesiones pigmentadas durante el embarazo
deben ser biopsiadas inmediatamente

Las metastasis fetales son raras

Posible asociacion entre cambios hormonales, inmunes y
cutaneos del embarazo con el crecimiento del tumor.

La inmunoterapia y las terapias dirigidas.han cambiado |la
historia natural del melanoma, dando una nueva esperanza para
estos pacientes.



