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Resumen:

El nel anona es uno de | os canceres naAs agresivos, que esta aunentando su incidencia en |los Ultinps afios de
forma exponencial. Este aunento de la incidencia junto con su gran agresividad hacen del nelanoma un

obj etivo de estudio de | os programas de prevenci 6n y salud publica de distintos paises. Son por tanto
muchos | os intentos por entender |a biologia del nelanoma

La mayoria de | os trabajos de nel anona publicados hasta ahora se han realizado sobre cultivos y nodel os
tunmoral es, y ninguno de ellos aprovechando | a peculiar secuencia de progresi 6n del nel anonma. Este trabajo
intentar avanzar en este punto proponi endo un estudi o sobre tejidos humanos de nel anoma, utilizando |a
técnica de tissue microarrays, con objeto de identificar perfiles nolecul ares de expresion del nelanoma:
radi cal, vertical y netastasis.

Para el l o henps sel ecci onado 162 paci entes di agnosti cados de nel anoma en el servicio de Anatonia Patol 6gi ca
del hospital Ranmdn y Cajal de Madrid. Todo el material fue incluido en cuatro tissue mcroarrays disefiado
expresanente para este trabajo, y posteriornente a | as secciones se les aplicaron técnicas de

i nmunohi stoquim ca en | as que se utilizaron seis marcadores de nol écul as de adhesi 6n (E-cadherina; N
cadherina; Cadherina-11; beta catenina; p-120 y cateni na ganma).

Se realizo estadistica descriptiva con | os datos epi dem ol 6gicos y estadistica conparativa con el test de
la chi cuadrado para estudiar cada una de | as nol écul as de adhesi on frente a fase de crecimento de

nel anona: radial, vertical o netastasis y espesor de Bresl ow.

Al analizar |os resultados obtenidos con | a Cadherina E observanps conp | a expresi 6n de esta nol écul a

di sm nuye segln progresa el nelanoma p<0.0001, es decir segln enpeora el pronostico de |la |esio6n. Estos
resul t ados estan en consonancia con |os hallazgos en la literatura que postul an que el priner paso de |la
cascada oncogénica es |a perdida de expresi 6n de cadherina E.

La p-120 y la catenina beta tienen un conportam ento simlar siendo positivos todos |os casos en fase de
crecimento radial vy negativizandose de forma npderada segln progresa |la |esio6n, actual nente son pocos |os
dat os publicados sobre estas nol éculas, |a escasa literatura existente al respecto es concordante con
nuestros hal |l azgos

La expresi 6n de cateni na ganmma di sm nuye cl aranente con una p<0.001, segun progresa el nelanoma, no existen
datos en la literatura que nos permitan conparar estos datos.

Por su parte Cadherina Ny Cadherina 11 son negativas en practicanente todos |os casos independi entenente
de la fase de crecimento o el espesor de Breslow Este hallazgo |lam |a atenci 6n teniendo en cuenta que
todos | os articul os publicados hasta |a fecha hablan de un aunento en | a expresi on de cadherina N conp
segundo paso en | a ontogénesis. Los trabajos realizados hasta ahora son en su mayoria en cultivos y nodel os
tumorales y no en tejidos humanos. Es evidente que |a extrapol acién a tejidos humanos no sienpre es



gamma y pl20 son factores inportantes de progresi 6n en el nel anoma.

3- La catenina beta y la pl20 tienen patrones de expresi6n senejantes en las distintas fases de crecimento
de | os nmel anomas humanos. Anbas di sm nuyen su expresi 6n de forma noderada segln progresa |a evol uci 6n del
nel anona. Adenés, el patron de expresion nuclear de |a catenina beta, en contra de | os observado en otros
tunores, no se correlaciona con el prondstico del nelanona.

4- La cadherina Ny |la cadherina 11 no se expresan en | os nel anonas hunanos, independientenente de |a fase
de crecimento y evol uci 6n de | os m snos.



