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Resumen:

El nelanoma (MM es el tunor cutaneo con una nmayor norbinortalidad. El

MM tiene una etiopatogenia conpleja que incluye |la exposicion a |a radiacon
ultravioleta y la susceptibilidad genetica. Se han descrito | esiones precursoras,
| os nevus clinicanente atipicos (NCA) o displéasicos que son a su vez narcadores
de riesgo. Un mejor conocimento de |a base genética del MM deberia permtir

| a i ntroduccion de nuevas pruebas di agnoésticas, nuevos factores pronosticos

y a su vez incidir en una nejora terapeutica.

bj etivos: caracterizar nolecul armente el MM esporadico y familiar. Inicialnente
real i zar estudi os de perdida de heterozigosidad (LOH) y |igam ento genetico

en 9p21. Posteriormente realizar un estudio nutacional de | os genes cadi datos
nedi ante SSCP y secuenci aci on. Final nente establ ecer una rel acion entre

| os hallazgos nol ecul ares y |as caracteristicas clinicas.

Met odos: Se incluyeron 54 tunores esporadi cos pertenecientes a 46 pacientes
no rel aci onados, 56 menbros de 34 famlias no rel aci onadas y 9 pacientes
afectos demas de un MM primario. Se analizaron 16 marcadores mcrosatelites
de 9pl3-21 en los tunores esporadi cos para identificar las LOH Se realizaron
analisis de ligamento genetico en las fanilias con 4 de estos marcadores.

Se realizo un analisis nmutacional de |os genes CDKN2A, pldarf y CDK4 nedi ante
SSCP y secuenci aci on directa.

Concl usi ones: 1) Di versos genes |ocalizados en 9p21 estan invol ucrados en
el desarrollo inicial de MM 2) CDKN2A esta raramente nutado en | os tunores
esporadi cos, 3) Diversos genes |ocalizados en 9p21 estan invol ucrados en



| a progresion tunoral del MM 4)la LOH de 8 o mas microsatelites de 9p

es un factor pronostico util para predecir el desarrollo de en |os prineros
4.4-6.3 afios, 5) La mutacion (358 del G de CDKN2A identificada en una
famlia de MM no es solo responsabl e de susceptibilidad a MM sino tanbien
de susceptibilidad a otras neopl asias, 6) Se han identificado nutaci ones

en CDKN2A en



