El nevo de Clark ("displasico")
en México

Mario Magana G.*

Resumen

i

Summary
We pr analysis of a series of 100 Clark’s nevus

Se presenta una casuistica de 100 nevos de Clark a
lolargo de 37 meses en 3 diferentes laboratorios de patologia,
con el fin de conocer cudl es su frecuencia y forma de
presentacion en una muestra de la poblacién mexicana.

Se encuentra que es mucho menos frecuente de lo que se
informa en otros paises; se presenta en personas de piel blanca
y predominantemente en el tronco. Encontramos en un 4 por

collected during 37 months in three different laboratories of
pathology in Mexico City. The purpose has been to know how
common is it and what are the clinical features in a sample
of the mexican population. We found that Clark s nevus is not
so common but it is seen mostly in fair skin people and can be
recognized by the trained clinician, we observed four cases
iated with mel but no patient had the criteria to

ciento su asociacién con melanoma ), pero ap
menteni rdeloscasc diadoses portadordel sindrome
familiar. Es posible suponer que el gen que determina esta
enfermedad no es comun en la poblacién mestiza, que es la
que predomina en México. Se revisan los conceptos actuales
sobre esta lesion y el sindrome que puede constituir.

Palabras clave: Nevo de Clark, nevo displésico, nevo
melanocitico.

be considered as having the so called dysplastic nevus
syndrome, whichmay be rare in the mixed (mestizo) population
of Mexico. We also reviewed the current concepts about this
peculiar melanocytic nevus.

Key words: Clark’s nevus, dysp
nevus.

nevus, ytic

Introduccién

No obstante que en el ser humano los nevos melanociticos son
seguramente las alteraciones tegumentarias mas comunes, al
grado que toda persona en promedio tiene de 10 a 40 nevos,
su contraparte maligna, ¢l melanoma, es relativamente raro,
particularmente enla poblacién mexicana, que es ensumayor
parte mestiza. En la poblacién mexicana las lesiones
melanociticas son mucho menos frecuentes que por ejemplo,
en ¢l caucasico.

Por muchos afios, patélogos y dermatdlogos, se han
mostrado interesados en 1a relacién que existe o pueda existir
entre el melanoma maligno y los diversos nevos, tratando de
entender en qué medida estos iiltimos, o algin tipo de ellos
podria(n) dar origen al melanoma.

Asi, tradicionalmente (mas que racionalmente) se ha
atribuido a los nevos de palmas y plantas potencialidad para
desarrollar melanomas; a los nevos de unién también se lesha
conferido este potencial, lo mismo que al nevo congénito.!

En diversos estudios? se ha analizado histolégicamente la
presencia de nevos o remanentes de éstos, ya sean congénitos
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o adquiridos, en asociacion con melanomasy se han obtenido
cifras de alrededor de un 20 por ciento.?

Ahora, surge la pregunta: qué tipode nevo escapaz de dar
origen a un melanoma, con la frecuencia y el potencial tales
que permita ser reconocido a tiempo clinicamente y de ser
posible identificado histologicamente?

La respuesta ha tomado muchas décadas para poder ser
contestada, en el momento actual, el panel de expertos de los
Institutos Nacionales de Salud de los Estados Unidos* recono-
ce al nevo congénitoy al nevo ““displasico’” comolas lesiones
precursoras de algunos melanomas. Cabe recalcar *‘algunos
melanomas™’, yaque en general son los melanocitos normales
de 1a epidermis el origen de la mayor parte de los melanomas
que se diagnostican cotidianamente.

Naturaleza e histogénesis de los nevos

El primer paso ¢s definir dos términos que son la base del
entendimiento de los nevos melanociticos: nevoy célula nevi-
tica.
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Nevo. Desde 1817 Robert Willam empled este término con

un nédulo pero hacia las extremidades, su histologia puede ser

™

la expresion ‘‘Naevus maternus’’ para hacer refe ia al
aspecto clinico de un paciente con lo que ahora conocemos
como nevo melanocitico congénito.’ Mas adelante, Alibert
describe anecdotic el nevocongénito.® Asi, numerosos
autores proponen sus definiciones,”™" hasta una de las més
conocidas y aceptadas, la de Pinkus:’” nevo es una malforma-
cién estable y circunscrita de la piel, no debida a causas
externas y, por lo tanto, considerada de origen congénito.
Consiste del exceso local de uno o varios de los constituyentes
maduros del érgano piel”’.'?

En lo personal, prefiero definir nevo simplemente como
qui lidad de 1a piel p al nacimiento’’.
Aungue el término s¢ por ¢« 1 tambié
para hablar de lesiones adquiridas, es decir, aquellas que
surgen después del primer afio de vida.
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Como consecuencia de estos conceptos es claro que
existen nevos con diferenciacion hacia cualquiera de los
clementos de la piel, asi, hay nevos melanociticos, nevos
epidérmicos, nevos vasculares, nevos lipomatosos, nevos
ecrinos, nevos sebaceos, nevos pilosos, nevos de tejido
conjuntivo, etc., etc.

Célula Névica. Sabemos que este término fue introducido
en la literatura médica por Paul Gerson Unna.” Miiltiples
trabajos, desde Masson'* hasta la década pasada'® tuvieron
como propdsito el tratar de comprender la histogénesis de los
nevos melanociticos, con microscopia de luz, histoquimica,
microscopia electrénica, inmunohistoquimica, etc. Se ha
concluido que la llamada “*célula névica’* en realidad es un
melanocito, con su misma estructura celular, subcelular y
molecular, sn capacidad de responder al estimulo luminoso
produciendo pigmento y con el inmunofenotipo del melano-
cito'®

Clasificacion de los nevo

Este tema también ha sido objeto de numerosas publicaciones,
1o que refleja el hecho de que no hay una que nos satisfaga. A
continuacién se expone un sistema de clasificacion de los
nevos melanociticos que ya ha sido propuesto en publicacio-
nes previas.!”!® En sintesis, dicha clasificacion separa a los
nevos en tres grupos: adquiridos, que son los mas comunes,
todos los tenemos y su historia natural es pasar por las tres
conocidas fases histolégicas de unién-compuesto-
intradérmico, y se le ha denominado eponémicamente con la
finalidad de evitar caer en la confusién que surgi6 con “‘los
melanomas de la nifiez’’, o ‘‘melanoma benigno”’, o
‘“melanomajuvenil”’, y que en la iltima década se suscité con
eltérminode *“nevodisplasico’’. Elde Unnasurge enel cuello
otronco y adopta la forma exofitica y consistencia blanda. El
de Miescher tiene forma de domo y se presenta principalmen-
te en la cara, ambos pueden asociarse con melanoma aunque
en forma excepcional. El de Spitz también se presenta como
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muy y se confunde con el mel jue nunca
se le ha documentado su asociacion. El de Clark se presenta
en el tronco y surge a partir de la segunda década de la vida,
es el tipo de nevo que més frecuentemente se asocia a
melanoma o €s su precursor.

Los congénitos son aquellos que estan p al naci-
miento en el 1 por ciento y pueden ser superficiales (s6lo la
dermis) o profundos (hasta la hipodermis, misculo, o0 mis
alld). Se consideran ambos precursores de melanoma.

El tercer grupo es aquel que incluye a los nevos cuyos
melanocitos fusiformes y dendriticos se encuentran entre los
haces de coldgena dentro de la dermis; excepcionalmente se
asocian con el melanoma. (Cuadro 1.)

CUADRO 1

CLASIFICACION Y DENOMINACION DE
LOS NEVOS MELANOCITICOS

Grupo I: Nevos melanociticos Unna
adquiridos, todos pasan Miescher
por las 3 fases: union- Spitz
compuesto-intradérmico, Clark

Superficial o tipo |
Profundo o tipo I}

Grupo Il: Nevos melanociticos
congénitos, presentes
al nacimiento,

Grupo lIl: Nevos de melanacitos Nevo azul comin y

fusiformes intradérmicos “celular”
adquiridos o congénitos. Nevo de Ota
Nevo de ito

Mancha mohgdlica
Ref. 18

Nevo de Clark. El emplear este epoénimo en lugar de Ia
denominacion de ‘‘nevo displasico’” encuentra apoyo en un
reciente panel de expertos de los Instituos Nacionales de
Satud de los Estados Unidos,quienes aconsejaron se abando-
nara dicho término, pues de acuerdo con las definiciones de
unextenso grupo de patélogos resulta ser confuso, inadecuado
y dificil de definir.”!

La primera descripcién de este peculiar nevo se hizo en
1978 con el nombre de * ‘lunar B-K"*, por ser las iniciales de
dos de las familias en las que se iniciaron los estudios e
identificacién de este nevo.

El propésito del presente estudio es conocer cual es la
frecuencia y la forma de presentacion del nevo de Clark en un
muestra de Ia poblacién mexicana y comparar estas caracte-
risticas con lo que se informa en la literatura.

Material y métodos

Este estudio se llevé a cabo en forma prospectiva durante 37
meses a partir de enero de 1990, en dos instituciones (mues-



tras I'y II) y en un laboratorio de dermatopatologia privado
{muestra 111} de 1a ciudad de México.

Se separaron para este estudio todas las lesiones mela-
nociticas, eliminando s6lo aquellas que fueran melanomas de
nevo. El diagnéstico se hizo empleando los criterios de
Ackerman'>!?

Las lesiones se cuantificaron y se clasificaron de acuerdo
al método propuesto anteriormente.'* De este universo se
procedié a ir cuantificando prospectivamente los nevos de
Clark segiin las signientes caracteristicas histolégicas: en su
fase compuesta este nevo es levemente elevado, liso o tenue-
mente mamiladoen el centroy planoenlaperiferia, enlazona
central los melanocitos se disponen principalmente en nidos
confinados alaunién dermo-epidérmicay a ladermis papilar,
el componente de unién tiende a extenderse mas alla del
componente intradérmico, como regla las células no zxhiben
atipias ni mitosis. Esta lesion en su fase de unién tiene las
mismas caracteristicas epidérmicas que en el compuesto. En
1a fase intradérmica se observan los mismos cambios que se
ven en la dermis papilar.

Se tomaron todos los casos de nevo de Clark y se revisaron
sus expedientes clinicos o, en su defecto, se solicitaron del
colega remitente los siguientes datos: edad, sexo, tipo de piel
0 razd, topografia y morfologia de la lesién, nimero de
lesiones névicas semcjantesa labiopsiada (iinica o maltiples),
antccedentes personales y familiares de melanoma y diagnds-
tico clinico.

Resultados

La suma de las muestras I'y Il resulta en 3499 especimenes de
piel estudiados en el lapso de estos 37 meses,de ese niimero
394 corresponden a nevos melanociticos de diversos tipos
(Cuadro 2). Es posible observar que, con mucho, predomina
¢l nevo de Miescher (176 casos) y sélo diez lesiones (prove-
nientes de 9 pacientes) son de tipo Clark (2.5por ciento).

CUADRO NO. 2

FRECUENCIA DE NEVOS MELANOCITICOS EN UNA
MUESTRA DE LA POBLACION MEXICANA

MUESTRAS iyll  MUESTRAS Il
Unna 30 157
Miescher 176 6
Spitz 7 8
Clark 10 90
Congénito | 89 61
Congénito I! 14 -
Grupo del nevo azul 20 44
No clasificables 68 81
Total 393 544

En la muestra III encontramos que en este mismo lapso
se diaron 2687 especi de piel, de los que 544
corresponden a nevos melanociticos en general (Cuardo 2);
entre los que también predomina el de Miescher (157 casos),
pero el mimero de nevos de Clark (90 en 63 pacientes) es
mucho mayor (16.6por ciento) que lo observado en las
muestras I y IT (10 nevos).

La suma de los nevos de Clark de Ias tres muestras da 100
especimenes (pertenecientes a 72 individuos),de estos cien,
cuatro (2 en la muestra IIT y dos en las muestras I y II) se
encontraron ya con cambios de melanoma,dos de ellos in situ
y los otros dos ya con invasion a la dermis reticular: nivel de
ClarkIITyBreslow de 0.88 mmy 0.80 mm, unoy otro. De estos
cuatro pacientes sabemos que no existian antecedentes fami-
liares o personales de melanoma y las lesiones eran unicas,
situadas en el tronco.

Las edades oscilaron de 8§ a 65 afios y la divisién por
gruposetariosse ilustraen el Cuadro 3. Podemos observar que
hay pocos pacientes menores de 20 afios, de hecho sélo once
son nifios 0 menores de 16 afios. La division por sexos muestra
que un 72 por ciento son mujeres.

Cuadro 3

DISTRIBUCION POR EDADES DE PACIENTES
(72) CON NEVOS DE CLARK

Edad en afios

0-10 6
1120 18
21-30 18
3140 15
4150 6
51-60 6
61-70 a

El tipo de picl en la mayor parte de los casos es blanca;
habitualmente son inmigrantes europeos o bien sus descen-
dientes. En pocos casos los pacientes son mestizos, de piel
morena o morena clara. Unos cuantos inician la aparicién de
sus nevosdespués delos treinta afios de edad y éste es el motivo
de consulta, pero la mayoria inicia entre los 15 y los 25 afios.
En ninguno de los 72 pacientes se docaments historia perso-
nal o familiar de melanoma maligno,

Latopografia (Figuras 1y 2) de las lesiones predominé en
el tronco 59, cara 1, cuello 1, extremidades superiores 4,
extremidades inferiores 6 nevos. Lo que no difiere de lo

fialado en 1a literatura.””
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1. Aspecto clinico caracteristico que adopta el neve de Clark: en el
tronco, muitiples lesiones, mujer joven de piel blanca.

2. Acercamiento de la figura 1, se observan dos nevos de Clark:
mayores de 8 mms, aunque la distribucién del pigmentoes regular, las
lesiones no son simétricas.
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La morfologia puede ser una macula hiperpigmentada,
mas o menos regular, pero habitualmente exhibe una
neoformacion central cuando el nevo ya esta en la fase
compuesta o intradérmica (Figuras 1 y 2) y ¢s lo que se
describe como los ‘“hombros’ de la lesion en la histologia
(Figuras 3 y 4).

El mimero de lesiones por paciente fue: tnica en 20
sujetos, multiple en 11, y no informada en 41 casos.

Los diagnosticos clinicos que se efectuaron se observan en
el Cuadro 4. Este dato se obtuvo en 52 casos y presenta una
distribucion muy interesante, porque en 31 pacientes fue
correcto; en otros 6 casos también aunque se empled el
término ya abandonado de ‘‘nevo displasico’’; en otros nueve
casos ¢l diagnastico fue simplemente de *‘nevo’”, en2 de nevo
congénito (muy adecuado ya que es su diferencial); y en otro
el diagndstico fue de *‘probable melanoma’’ y correspondia a
uno de los cuatro asociados ya a melanoma.

Discusion
Uno de los puntos que més llama la atencién tras el andlisis
del material presentado es la gran diferencia que existe entre
la poblacién institucional y la que acude a atenderse en forma
privada. Considero que esta diferencia se explica por factores
étnicos.

La poblacién de nuestro pais es en su gran mayoria
mestiza, la influencia asidtica sobre nuestros ancestros y ain

CUADRO NO. 4

DIAGNOSTICOS CLINICOS EN 52 NEVOS DE CLARK

Nevo “displasico™
Nevo de Clark:
Nevo:

Nevo congénito:
Nevo vs. carcinoma:
Lentigo:

Prabable melanoma:

X
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3. Histologiadel nevode Clark; en este ejemplo el nevo es compuesto,
puede observarse tamb én en fase de unién o ntracérmico Enesta
vista se puede ident ficar tambrén infiltraco Iinfoc.tario. Usualmente
este tipo de nevo no rebasa la porcion superficial de la dermis
reticular.

sobre nosotros mismos se hace patente también en la patolo-
gia; dos ejemplos muy claros: la mancha mongélica (que es
un tipo de nevo melanocitico) estd presente en mas del 90por
ciento de los nifios mexicanos y es mds evidente en aquellos
nifios indigenas o mestizos; ¢l melanoma maligno, su presen-
tacion en nuestra poblacién es acral en mas del 75por ciento
de los casos, como en los asidticos, y no surge en la espalda o
en la pierna tan frecuentemente como en el cauc4sico.”

Se hacen evidentes dos hechos en este trabajo: el nevo de
Miescher ¢s el tipo de nevo melanocitico adquirido més
comiin en nuestra poblacién y segundo:el nevo de Clark se
observa principlamente en la poblacion de piel blanca. Por
razones de situacion econémica esta poblacién acude mas
frecuentemente a la medicina privada.

El nevo de Clark (NC) es considerado por diversos
autores en revisiones recientes? 2* como parte de dos formas
clinicas de presentacion: ¢l sindrome familiar y el sindrome
esporddico o no-familiar, en similitud a lo que sucede en el
retinoblastoma, lo que obliga a analizar brevemente las
caracteristicas de cada una de esta formas.

Lainnegableexistencia de este sindrome, descritoy difun-
dido por Clark et.al.”’ parece encontrar apoyo mutuo con una
serie de informes previos sobre la presentacion familiar del
melanoma maligno. En el afio de 1857 Norris y cien afios
después Cawley llamaron la atencién hacia este interesante
aspecto.” Mds tarde, en 1962 Miller y Pack™ comunicaron
nueve casos de melanoma entre los familiares de primer grado

4. Detalle histoldaico de un nevo de Clark compusesto. allado derecha
seobserva’ e homoro *de alesion en aonaee componente de unién
se extiende mas ala de componente intradérmco

de casi 2,000 pacientes con esta misma neoplasia que habian
sido examinados por ellos mismos.

Enlaactualidad se acepta ampli la leza gendtica
delaenfermedad neopldsica, de manera que es de esperarse su
presentacién familiar. sindromes genéticos yabien conocidos
se caracterizan entre otros datos por la cocxistencia de milti-
ples neoplasias que se inician en edades tempranas, como por
cjemplo el xeroderma pigmentoso, la poliposis familiar, la
neurofibromatosis, etc. Asi, el sindrome delos nevosde Clark,
que aparentemente estd determinado por un gen situado en el
brazo corto del cromosoma 1, cercano al locus del Rh?' se
caracteriza por laaparicidn, alrededor de la pubertad, de mil-
tiples nevos, que surgen en forma mas o menos sibita y se
sitiian preferentemente en la piel del tronco. Se reconocen
clinicamenteporque frecuentemente miden mas de 6 mms, son
deformairregular, asimétrica, y presentan variaciones de color
dentrode lamisma lesion, la cual puede ser plana oexhibiruna
neoformacion exofiticacentral.

Poco después de las primeras comunicaciones sobre la
forma familiar de este sindrome, como era l6gico suponer, se
inicié la descripcidn de numerosos casos que no tenian el
antecedente familiar de la enfermedad y se acufi6 el término
de “‘esporadico’” o forma no-familiar.?* Es decir, que un
individuo con nevos de Clatk puede no tener antecedentes de
nevos ni de melanoma, pero clinicamente sera indistinguible
del que si tiene antecedentes ¢ histolégicamente sus lesiones
serdn indistinguibles también. Iniciard en la pubertad a
presentar numerosos nevos y en alguno o algunos de ellos
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melanoma, Desde luego se desconoce cudl es el riesgo, perose
esperaria que fuese muy alto.

Al respecto el propio Elderen 19822 definié al *‘sindrome
del nevo displasico’ como: ‘“cualquier persona aun con un
solo nevo ‘displasico’ debe considerarse como portadora dela
forma esporadica de este sindrome”’. Concepto no aceptado
en forma general ya que por definicion un sindrome no puede
estar constituido por una sola lesién. No obstante, s¢ ha
llevado al uso en la clinica y en la literatura provocando
confusion, Esta claro que careceria de utilidad puesto que
equivaldria a considerar a las personas con un solo nevoy sin
antecedentes de melanoma como portadores del sindrome, Io
que seria contradictorio y anularia el concepto de *“esporadi-

5

co”’.

La casuistica aqui presentada nos permite deducir que la
inmensa mayoria de estos pacientes posiblerente son casos
esporadicos, que de acuerdo con la hipotesis de Kundson

deberd evitarse el mutilar porque las lesiones *‘son atipicas’’;
si se decide hacer biopsia ésta debe ser escisional y estudiada
por un patologo con experiencia en el tema.
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