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Inmunohistoquimica

• Ampliamente utilizada.

• Se reporta hasta en un 95% de lesiones melanociticas mas complejas.

• 42% mejoran la certeza en el diagnostico de melanoma

• 50% de utilización en lesiones ambiguas

“La realidad es que la inmunohistoquimica es ordenada habitualmente, 
pero no juiciosamente”

Zhao G, Lee KC, Kwon G, et al. J CutanPathol 2016; 43:492-407.
McCalmontTH. J CutanPathol 2012; 39: 1060-1061.
NagarajanP, et al. ActasDermosifiliogr. 2016. http://dx.doe.org/10.1016/j.ad.2016.05.005
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UTILIDAD

• Confirmar línea melanocitica
• Neoplasias amelanoticas
• Neoplasias malignas poco diferenciadas
• Tumores malignos fusiformes
• Lesiones metastásicas

• Evaluación de linfonodos centinelas.

• Evaluación de márgenes yo 
profundidad (M. desmoplastico).

• Evaluación de proliferaciones 
melanociticas sutiles de la unión.







PEARLS AND PITFALLS

• PEARL: 20% DE LOS MELANOMAS EXPRESAN MARCADORES 
EPITELIALES
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Pitfalls:



CORRELACION CLINICO PATOLOGICA ES FUNDAMENTAL 
Y NO APOSTAR POR UN SOLO ANTICUERPO



PROTEINA 
S100 

• Más del 95% de los melanomas cutáneos primarios 
expresan S100.

• Sin embargo, varias condiciones pueden afectar su 
expresión:

• Demasiado o muy poco tiempo de fijación, 

• Tejido previamente congelado y 

• Pretratamiento enzimático con tripsina

• De los varios antígenos detectados por anti-S100, A6 se 
expresa en algunas lesiones melanocíticas y también es un 
marcador muy útil para detectar neurotequeomas.





MELANOMA DESMOPLASICO



PROTEINA 
S100 

• MARCADOR IHQ MELANOCITICO ALTAMENTE SENSIBLE

• PITFALL 

• CUIDADO con lesiones melanociticas de la matriz ungueal

• La sensibilidad de S100 es débil en las proliferaciones 
melanociticas de la unión en matriz ungueal













MELAN-A • Pitfall 1
• Cautela en la evaluacion de proliferaciones 

melanociticas de la unión con MELAN A-MART-1 
en piel con daño solar.

• Melan-A se observa como un aumento de los 
melanocitos, simulando confluencia.

• Facil sobrediagnosticar erróneamente un 
melanoma in situ en una queratosis actínica 
pigmentada o en piel dañada por el sol.

• Marcadores melanociticos nucleares son mas 
utiles en este contexto.







MELAN-A
• Pitfall 2

• En dermatitis liquenoides puede existir falsa 
tinción positiva con Melan-A.

• Simulan una proliferación melanocitica de la 
unión.

• Fácil diagnosticar erróneamente un 
melanoma in situ

• Nota: Pueden observarse falsos nidos 
pseudomelanociticos con SOX-10 y MITF.







LUPUS ERITEMATOSO CON REACCION LIQUENOIDE Y NIDOS DE PSEUDOMELANOCITOS



SOX-10

• Factor de transcripción  de la cresta neural

• Importante en la diferenciación melanocitica
y de células de Schwan.

• Tinción nuclear
• Melanocitos

• Células de Schwann

• Ductos ecrinos células secretoras

• Células mioepiteliales

• Mas sensible y especifico que S100



MELANOMA DESMOPLASICO





69 AÑOS, MUJER CON UNA MACULA CAFÉ EN LA 
MEJILLA DERECHA
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SOX-10

• PITFALL: CICATRICES 
PUEDEN SER 
POSITIVAS

• Tambien se ha 
descrito para S100 y 
MITF





HMB-45

• gp100 es muy específico de diferenciación 
melanocítica; 

• Rara vez otras lesiones expresan este 
marcador (Angiomiolipoma y el Pecoma).

• El HMB-45 es particularmente útil para 
detectar el patrón de "maduración" de los 
nevos. (proporcional a capac de síntesis)

• Tipo A superficiales (células epitelioides, 
intraepidérmicas o cercanas al epitelio, y en 
su mayoría pigmentados) expresan 
marcadores neuronales y gp100,

• Tipo C localizados profundidad (células 
fusiformes) expresan marcadores de células 
de Schwann.





HMB-45

• Pitfalls
• Excepciones

• NEVO PENETRANTE PROFUNDO

• NEVO DISPLASICO TRAUMATIZADO/FIBROSO

• NEVOS BENIGNOS
• No es necesario estratificación para ser un nevus.

• No es necesario tener tinción completa para ser 
melanoma.







NEVO RECURRENTE/PERSISTENTE







KI-67
• Marcador nuclear de proliferacion. 

• Indice de proliferacion es mayor en 
melanoma que en nevus.

• Benignas: menor a 5%, unión y dermis 
superficial.

• Malignas: 5-50% positivas, al azar por toda la 
lesion.





KI-67
• HECHO

• Aunque un índice de proliferación alto es un 
argumento para favorecer malignidad, pero 
uno bajo no lo descarta (múltiples reportes 
en la literatura).



p16
• Proteína con función reguladora del ciclo 

celular.

• Es un hecho, que p16 esta conservada en 
nevus y frecuentemente se pierde en casos 
de melanoma.





P16

• HECHOS

• Muchos melanomas todavía expresan p16.

• Nevos benignos pueden no expresar p16.

• P16 +/- no confirma ni descarta malignidad.

• P16 no refleja el estado del gen.





7 años edad, pierna, márgenes positivos, sin Rx, > de 4 años de seguimiento

86 años de edad, hombre, muere por su enfermedad (recurrencia local y metástasis

Nevo de Spitz

Melanoma Spitzoide





P16

• Conclusión:
• Positividad no concluye si es benigno o maligno.

• Su perdida no es equivalente a perdida 
homocigota de 9p21 por FISH. 



BAP-1

• Gen supresor de tumores que codifica la 
proteina 1-asociada a  BRCA1.

• El estado de la mutacion se correlaciona bien 
con la inmunohistoquimica.

• Tumor spitzoide con perdida de BAP-1 se le 
ha llamado el tumor de Wiessner.





TUMOR SPITZOIDE CON BAP-1 MUTADO



BAP-1

• MANIFESTACIONES DE MUTACION EN 
LINEA GERMINAL DE BAP-1
• MELANOMA UVEAL Y CUTANEO
• MESOTELIOMA
• ADENOCARCINOMA DE PULMON
• CARCINOMA DE CELULAS RENALES
• MENINGIOMA

• PUEDEN EXISTIR MUTACIONES ESPORADICAS
• APARIENCIA DE NEVUS COMUN





TUMOR SPITZOIDE CON BAP-1 MUTADO
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MELANOMA ORIGINANDOSE EN NEVO AZUL

















HAY UN ROL PARA LA 
INMUNOHISTOQUIMICA EN 

MELANOMA O LESIONES 
MELANOCITICAS AMBIGUAS



PRAME

• PRAME (PReferentially expressed Antigen in 
MElanoma).

• Descubierto como uno de los antigenos de 
linfocitos T reactivos.

• Tejidos normales no lo expresan, excepto: 
testiculo, ovario, placenta, adrenales, and 
endometrio.

• Expresado en Melanomas, melanomas uveales
y otros carcinomas y sarcomas.



Utilidad: Reconocer el melanoma

• 90% de los melanomas son difusamente positivos (sin desmoplasicos)

• 83% incluyendo los desmoplasicos.





Benigno vs 
maligno



Determinar el 
borde 
quirúrgico















PRAME

• UTILIDAD

• DIAGNOSTICO DE MELANOMA CUTANEO

• NEVO NODAL VS MELANOMA 
METASTASICO

• MICROESTADIAJE DEL MELANOMA

• MARGENES EN MELANOMA IN SITU



CONCLUSION

• NINGUN MARCADOR POR SI SOLO ES 
DIAGNOTICO

• MAYORIA DE LAS LESIONES SE 
DIAGNOSTICAN POR HE.

• ROL:
• LINEA MELANOCITICA

• PROLIFERACIONES DE LA UNION

• ESTRATIFICACION DE RIESGO

• IDENTIFICACION DE SUBTIPOS DE LESIONES 
MELANOCITICIAS.



GRACIAS


