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El diagnostic clinic del melanoma comporta, adhuc en els Serveis hos-
pitalaris més especialitzats, un 40 9, d’errors, xifra que amb petites dife-
rencies va reproduintse en totes les estadistiques i també en la propia.
La histopatologia permet de precisar majorment el diagnostic, perd hi ha
casos limits en els quals tampoc aquesta prova biologica no ¢s decisiva.
Pero fins i tot quan el diagnostic de melanoma maligne sembla indubta-
ble, ni la clinica ni la histopatologia no ens permeten de precisar quins
seran els tumors que, fent metastasis rapides, se'ns emportaran el malalt
ni aquells altres que, contra tota previsié, romandran guarits definitiva-
ment. Amb els mitjans de que disposem quelcom se'ns escapa en aquests
tumors. La técnica diagnostica que adoptem avui necessita anys d’obser-
vacié abans de poder-la valorar degudament quant a la seva significacio
pronostica, perd ens ha semblat que obre nous horitzons i que, per tant,
valia la pena d’ésser comunicada.

METODOLOGIA

Hem arribat a la metodologia actual després de 1'estudi quimico-citolo-
gic de 119 lesions cutanies valent-nos d’extensions sobre portaobjectes. La
técnica per a dur a terme aquestes extensions es troba detallada en un
treball anterior publicat en el «Journal Investigative Dermatology» *. So-
bre aquestes extensions han estat fetes cinc menes de coloracions:

La de Giemsa, tal com ¢és emprada en Hematologia com a control.

La de Feulgen, seguint igualment les normes hematologiques.

La hidrolisi acida amb CIH i Giemsa (REYNOLDS).

Metode del verd-metil-pironina (en alguns frotis).

Incubacié amb dopa (en alguns frotis).

Aquestes 119 lesions estudiades corresponen als diagnostics enumerats
a la Taula I.
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TAuULA 1

Epiteliomes basocelulars. . . . . . . . . 23
Epiteliomes espinoceMulars . . . . . . . . 11
Queratoacantomes . . . . ... . L 10
Molluscum contagiosum . 1
Berruga seborreica 1
Sarcomes (fibrosarcomes) . 5
Granulomes telangiectasics 4
Melanoma jovenivol . 1
Nevus ceHular Vi
Nevus blau ceHular 1
Nevus neurofibromatos 1
Leiomioma ¢ ® s o ow s w5 1
Papiloma de llengua S 1
Lupus tuberculés . . 2
Malaltia de Paget, del mugr() 1
Pemfix . 1
Angiosarcoma de l\apom : 1
Micosi fungoide . . 2
Malaltia de Hodgkin (gangh) 2
Altres reticulosis . 3
Reticulosi lipomelanica (gangll) 1
Granuloma maligne facial 1

Metastasis cancers viscerals a la pell . . . . . . 8
Metastasis a gangli . . . . . . . . . . 2
Melanosis precanceroses I T S S 2
Melanomes malignes . . . . . . . . . . 20
ToraL . . . 119

RESULTATS

Les anomalies més colpidores observades més sovint i gairebé amb ex-
clusivitat en els melanomes malignes foren:

1) Nuclis perforats. — Multiplicitat de nucleols ensems amb lurs
imatges d’atipia. En un sol nucli podem comprovar I'existencia dels forats
desiguals corresponents a dos, tres 0 més nucleols, o bé formacions nucleo-
lars de volum gegantesc, completament desproporcionades al del nucli
que els conté. Altres vegades els nucleols tenen els limits difosos o irre-
gulars.

2) Nuclis anellats. — Aclariment difés de la part central dels nuclis
segurament per expansié irregular de I'acid ribonucleic nucleolar. La man-
ca de delimitacié i la gran quantitat d’espai que arriba a atényer propor-
ciona uns aspectes en anella o ferradura tan summament peculiars que
arriben fins al punt de permetre el diagnostic de melanoma a la pnmera
ullada amb 'objectiu de petit augment. En aquesta imatge la cromatina
nucleolar queda reduida a una vora esprimatxada envoltant I'espai clar
central.
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I. Frotis de melanoma acromic tenyit amb

Dopa-Giemsa. Observeu la pastositat de la

cromatina i la coloracié dels protoplasmes
Dopa-positius

III. Frotis de melanoma tenyit amb Feul-
gen.  Espais  clars  intranuclears.  Nuclis
gairebé totalment desproveits de cromatina

V. Hidrolisi amb clorhidric. Frotis de me-

lanoma. S’observa perfectament la multipli-

citat dels nuclis gegantins i de forma
irregular

melanoma maligne tenyit
Espais clars intranuclears
caracteristics

II. Frotis de
amb Feulgen.

IV. Frotis de melanoma. Coloracio de
Feulgen. Nuclis finestrats

VI. Frotis de melanoma. Coloracié6 amb

verd metil-pironina, lLes parts tenyides de

roig clavell (RNA) gairebé ocupen la tota-

litat del nucli de element neoplasic situat
al centre de la preparaci6
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3) Nuclis clars. — CeHules completament clares, és a dir, elements la
cromatina dels quals manca o no s'arriba a tenyir amb el Feulgen. Possi-
blement aixd és un fenomen que correspon a un grau més avancat de la
invasié del nucli pel ribonucleic nucleolar. Si hom té el costum d’exami-
nar preparacions de descitologia cutania acolorides amb el metode de
Giemsa, ha quedat més d’'una vegada sorpreés de les dificultats per la tinci6
dels nuclis de moltes c¢Hules en preparacions corresponents a melanomes.
Aquestes dificultats s’expliquen en comprovar la quasi total abséncia o
almenys greu deficiencia d’acid desoxirribonucleic en molts dels elements
tumorals. Aquest aclariment total és palés en un nombre d’elements varia-
ble segons les preparacions. Hi ha frotis en qué un percentatge conside-
rable de c¢Hules sén de nucli clar.

4) Nuclis finestrats. — En altres extensions de melanoma els aclari-
ments nucleolars adopten una distribucié diferent, en xarxa de malla am-
pla i esfilagarsada, en bresca de mel o bé finestrada. Aquestes darreres
imatges, perd, no sén tan caracteristiques del melanoma com les anteriors,
car poden trobar-se igualment en ocasions excepcionals en neoplasies cu-
tanies.

El metode de Giemsa permet a vegades d’endevinar les observacions
anteriors, perd aquestes resulten molt més visibles aplicant la tecnica de
Feulgen. La hidrolisi amb CIH és també demostrativa, pero manta vegada
els preparats resulten contrastats en excés o bé plens de precipitats, cosa
que en dificulta la lectura.

Tantes dificultats, o més, ofereix el meétode del verd-metil-pironina, que
té¢ molts fracassos, bé que en coloracions reeixides, les imatges sén d’una
brillantor insuperable, merces al contrast entre el blau del desoxirribonu-
cleic i el roig clavell del ribonucleic.

Les alteracions abans indicades no pogueren ésser comprovades en ex-
tensions procedents de nevus. En aquestes lesions només s’evidenciaren
nucléols voluminosos en aquells nevus en ple creixement. Malgrat el vo-
lum, els nucleols dels nevus posseeixen una evident regularitat de forma i
una igualtat de volum, en casos de cellules amb més d’un nucléol, que
permeten d’orientar-se cap a l’afirmaci6é de la benignitat de les lesions. En
un tnic frotis de melanoma jovenivol estudiat en la nostra série no pogué-
rem demostrar trastorns dels acids nucleics. Les melanosis precanceroses
estudiades oferien imatges molt similars a les dels melanomes malignes,
bé que menys acusades.

COMENTARI

Aquests resultats semblen indicar que en aquesta mena de neoplasies
cutanies existeixen ja en els tumors primitius unes alteracions quantitati-
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ves i qualitatives de Iacid ribonucleic que sén solament comparables a les
que trobem en les ceHules de Sternberg en els ganglis del limfogranuloma
de Hodgkin, o bé excepcionalment en certes metastasis. Aquest fet expli-
caria també la gran malignitat inicial dels melanomes i la seva tendéncia
a la rapida disseminacié. Deixant de banda el seu valor diagnostic, és
possible que I'estudi dels acids nucleics en aquests tumors pugui en 'esde-
venidor arribar a donar-nos la mesura del seu pronostic, ja que és ben
conegut que fins ara no hi ha signes clinics que permetin una idea clara
de I'evolucié que sofriran aquestes neoplasies. Altrament, tothom esta
d’acord que no existeixen tampoc alteracions histologiques segures que
permetin una gradacio pronostica d’aquestes neoplasies. Es de desitjar,
per tant, que el dia de dema s’arribin a efectuar investigacions sobre les
possibilitats de citopronostic en els melanomes, que podrien basar-se en
aquesta curta nota que tenim I’honor de presentar avui.



