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 Antes 2010: supervivencia del melanoma 
metastásico era baja 

 El mayor avance ha consistido en el 
conocimiento de los cambios genéticos del 
tumor 

 En un porcentaje elevado de melanomas 
avanzados, podemos realizar tratamientos 
dirigidos con las nuevas dianas terapéuticas  



 Cirugía: 
◦ Margen al menos 2 cm 

◦ Ganglio centinela indicado > 0,75 mm, aporta 
datos al estadiaje, controvertido valor en la 
supervivencia 

 Fármacos:  
◦ Adyuvante 

◦ Metástasis 

 Radioterapia: generalmente no usada 

 

 



 1. Immunoestimuladores: 
◦ Anti-CTLA-4: Ipilimumab 

◦ Anti-PD1: Nivolumab  

 2. Inhibidores del eje BRAF: 
◦ Vemurafenib 

◦ Dabrafenib 

 3. Inhibidores de MEK: 
◦ Trametinib 

 4. Combinaciones: 
◦ Dabrafenib + Trametinib  



 Es Ac monoclonal 

 Actúa uniéndose al Ag CTLA-4 de los 
linfocitos normales y malignos 

 Mecanismo de acción indirecto a través de 
respuestas inmunes antitumorales mediadas 
por linfocitos T 

 Toxicidad importante por activacion del 
sistema inmune a nivel cutáneo, intestinal, 
endocrino y nervioso 
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 Inhibidor del eje BRAF 

 En melanomas con mutación BRAF V600 

 El 60% de los melanomas tienen esta 
mutación 

 Interrrumpe el paso de via BRAF-MEK 

 Sin mutación, puede estimular el crecimiento 
tumoral 

 Resistencias 
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Toxicity at 960 mg 

BID dose 
(n=32) 

Arthralgia 34% 

cuSCC  31% 

Rash 25% 

Nausea 16% 

Fatigue 13% 

Photosensitivity 16% 

Palmar-plantar 

dysesthesia 
13% 

Pruritis 13% 

Lymphopenia 6% 

• Toxicities were 
monitored and managed 
with dose interruption 
and/or modification 

• No discontinuations for 
Aes 

• SEGUNDOS 
MELANOMAS 

VEMURAFENIB 



Toxicidad Dabrafenib 





Interferon 1 año 

En caso de un ganglio único con 

afectación microscópica: NO IFN 

Estudios clínicos de adyuvancia 

con los nuevos fármacos 



Deterioro del estado general, pluripatología grave, fragilidad clínica: 

ATENCIÓN DE CUIDADOS PALIATIVOS 

Metástasis del SNC: buen estado. 

Radioterapia. Dabrafenib escogidos 

RESTO o HABITUALES: 

1. Determinar mutación BRAF: 

 

 

 

 

 

 

 

+ Vemurafenib o 

Dabrafenib+trametinib 

--- 
Quimioterapia o 

Ipilimumab 

El tener la mutación BRAF no significa que no pueda empezarse por 

Ipilimumab. 

Importa además el comportamiento clínico: con Vemurafenib o 

Dabrafenib responden más rapido 
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The treatment of advanced melanoma has been revolutionised in recent years with the advent 

of a range of new therapies. BRAF inhibitors, such as vemurafenib, have demonstrated 

improvements in the overall survival of patients with advanced melanoma that harbour a BRAF 

V600mutation 

Alongside these targeted therapies, novel immune-checkpoint inhibitors, such as 

ipilimumab, have also been developed and have produced similarly improved 

outcomes for patients. 





 1. Ipilimumab asociado a Nivolumab 

 2. La combinación de inhibidores de BRAF y 
MEK, mejor que en monoterapia por ↓ 
resistencias (Drabrafenid + Trametinib). 

 3. Unir Immunomoduladores a inhibidores 
BRAF 

 4. Incorporación de fármacos (Vemurafenib) 
a la adyuvancia.   


