Micoesis Fungoeide
Sindrome de Sezary.

Dra. Ximena Huerta
Becada Hematologia
Hospital Salvador




Historia Clinica

IDACAY

66 anos
Secretaria
Casada

Hipotiroidismo




Historia Clinica

m Derivada del extrasistema

s Cuadro de varios meses de evolucion: lesiones
maculo-papulares cutaneas

n Bp piel confimma: Micosis Fungoide
m CID4 90%, CD7 10%, CID& 5%

a Diciembre-enero 2008: PUVA terapia

s [FT por citometria de flujo (01/02/08)
n Compatible con Sd Sezary




Historia Clinica

s [ngreso Hematologia Abril 2008:
n Eritrodernmia descamativa generalizada

n Adenopatias cervical (1xl), axilar (2x2),
higado y bazo borde bajo rebonde

s Examenes: Hb 15, Hto 48%. Leucoc 6.300.
RAN4.200; Linf 1.180, Plag 305.000

s LDH 427
s P Hepaticas: FA N, transaminasas (<2 veees lo N)
x Bp MO: Sin infiltracion por Linfoma




Historia Clinica

m [ratamiento:
s Abril 2008: Clorambuecil + Prednisona

a Respuesta: Buena, disminucion adenopatias,
piel enitrodermia no descamativa




Historia Clinica

n Junio a Agosto 2003:

s Picl mas seca, menos descamativa.
a No se palpan adenopatias

s Hemograma sin cambios

s Clorambucil-permanente + Prednisona
m Se solicita TCE




Historia Clinica

s Octubre 2008:;

s Viala evolucion
eritrodermia
generalizada




Historia Clinica




Historia Clinica

m Diciembre 2008
s Relractariedad a Clorambueil

n Sin embargo la suspension del medicamento
exacerba la enfermedad y se asocia a
conjuntivitis purulenta

m S€ agrega prednisona y manejo sintomatico




Historia Clinica

n Enero 2009
s Eritrodermia generalizada
n [T Hospital Salvador

s Hb 14: Hto 41%. LLeuc 22.300 Neutrof 46%.,
[Linf 36%, Linfocitos cerebroideos; Plag
537.000

n Ciclo COP buena respuesta inicial (2. ciclos)
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LINEA B

cD 19 negativo -0 1a negsativo

cD 22
CD 23

c Kappa
¢ Lambda
FMCT
CD 79b
D20

MORFOLOGIA

INMUNOQFENOTIPO 48% de linfocitos clonales estrpe T, positivos para CD45, CD2, CO10, CD32, CO5 y

DIAGNOSTICO

MARCADORES CELULARES Y RESULTADOS EN %%

LINEA T

cCD2 &6
co3 9

D4 3%
cDs 97

cD7 negativo
CD 8 negativo

36% de celulas de Sézary.

CDs. COT7 vy COE negativos.

Celulas de Sezary.

LINEA MIELOIDE
013

G negativo

ch 14
015
cD 117
0 16




Historia Clinica

s Marzo 2009:

n Eritrodermia generalizada, aumento
adenopatias (axila derecha 3x2 cms)

s CHOP

s Evoluciona en malas condiciones, dermatitis
ganeralizada con mieccion cutanea

n Hospitalizacion: Antibioticos y manejo
paliativo

























Historia Clinica

311/03/09
9% dias por QMT CHOP

4 dias febril, calofrios, sudoracion, CEG, prurito
generalizado, taquicardica, tendencia a hipotension

Hb 10,6; Hto 36,8%:; ILeuc 24.100 (56% Linf); Plag
524.000; PCR-67

Tratamiento: Cefradroxilo, PID' 30 mg/dia
Se solicita Bexaroteno
Alta: Metotrexato 4 comp (Lunes y: viernes) + PID






















Revision Breve
MIICOsIS Eungordes/Sd Sezary,

Recomendaciones de
Tratamiento




Clasificacion de la OMS-EORTC de los linfomas cutaneos
primarios

Linfoma cutaneo deceélulas T y celulas NK

M{:ﬂsis fungoides (MF)
2. Micosis fungoides, vanantes y subtipo

1. MF foliculotropa (afinidad folicular
2. Retficulosis pagetoide
3. Piel laxa granulomatosa

. Sindrome de Sézary

—Hofomalleucemia de célula adulto

. EnfermedadesTinfoproliferativas cutaneas primarias CD30+

1. Linfoma anaplasico de células grandes, primario
cutaneo

2. Papulosis linfomatoide
. Linfoma T subcutaneo tipo paniculitis
. Linfoma extranodal células T/NK, tipo nasal
. Linfoma cutaneo primario de células T, sin otra
especificacion
1. Linfoma de células T CD&+, epidermofropo agresivo,
primario cutaneo
2. Linfoma de células T y/o cutaneo
3. Linfoma de células T de pequeno/mediano tamano
CD4+ primario cutaneo




|ntroduccion

s Linfoma Cutaneos:
[infomas Malignoes de la piel
2/3 Celulas T
Mias comun Micosis Fungoeide (60%)
Sindrome S¢ézary mas raro (5%)

Mayor incidencia en poblacion aftoamericana vi/s
Caucasicos

H:M = 2:1, pacientes adultos mayores

Micosis Fungoide: Incidencia 0,5 casos/100.000 Hab
Proceso neoplasico de Linfocitos T helper CID4+




Pategenia

n Lmmioma T cutaneo:
m Proceso neoplasico de novo?

s Reaccion secundaria a:

= Acumulacion de lmifocitos T activados por Antigenos

s Acumulacion: carencia de apoptosis mas que
aumento-en l1a proliferacion celular
s Crecimiento mantenido: microambiente cutaneo

= Cé¢lulas presentadoras de Ag
= Citoquinas estimulante del crecimiento (queratinocitos)




Presentacion clinica

n Micosis Fungoide:

s [nicio frecuentemente imnsidioso

s Sintomas cutaneos dificilide distinguir

s Sintoma micial tipicos:

s Placas eritematosas localizadas

s Recaida; Placas solevantadas bordes bien definidos

Sintomas cutaneos
Iniciales

—

Diagnaostico
MF/SS

= oaror
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Presentacion clinica

n Etapa de Placa:
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Presentacion clinica

n Etapa Tumoral:




[DIagnostico

s Cuadro clinico
n Biopsia que incluya celular subcutaneo
a [nmunohistoquimica

s Analisis de reordenamiento del TCR




InmunohIstoguimica

|
Mécula —— Placa —= Tumo

Microabsceso de
Pautrier

Wiceracion

Fewer )? cD8* T cells
Fewer @ NK celis
Fewer » . DCs

Decreased IFN-a, IFN-7, IL-12|

Decreased Th1 response l Th2>>>Th1 Th2>>>Th1




Presentacion clinica

n Eritema extenso >80% de superiicie corporal:
significativo riesgo de leucemia




Presentacion clinica

s Sindrome de Sezary:

s Pacientes con eritrodermia genanalizada y cclulas de Sczary.
en la periferia

Celulas de Sezary: Linfocitos grandes, atipicos con nucleo
cerebroideo
= Placas generalizadas : 10%

s Tumores cutaneos: 25%
s N°de-celulas: Debate

Adenopatias: 60%
Hepatoesplenomegalia: 40%
Compromiso MO: 25%




Sindrome de Sezary.




Presentacion clinica

n Sindrome de Sezary:

n Critenios disgnosticos:
n Ccelulas de Sezary > 1000/mm3
n Relacion CD4/CDs >10
s Aumento de celulas T aberrantes circulantes

s Evidencia de clon de celulas T en SP




Sin

drome de Sezary.

n Deteccion de celulas T neoplasicas en sangre
por citometria de flujo (IET)

s Celulas T M.
s CD3 (+), C]

/SS: IET tipico
D4 (+), CDS (-), CD45RO (+)

m [ET de celul

as T helper de memoria

s 1 neoplasicas en sangre = razon CD4/CIDS (IN:

2-3/1)

n CD4/CDS8 2 10/1: 60-80% de pacientes con SS







_aboeratorio

s [Hemograma:
s [Leucocitos normales o levemente aumentados

s, Celulas de Sezary: 2 variedades
s Celulas pequenas
s Celulas grandes

Anemia y trombocitopenia poco frecuente
Caracteristicas citoquimicas:

o E—glf}ut:oml}idzsa CD1 (-), CD2 (+), CD3 (+)
= ‘osiatasa acida CD5 (+), CD4 (+) CDS (_|_/_)

IET: L1nf901tos T me}duros CD28 (+), CD45RO (+)
Citogenetica compleja

= Hiperploidias

Leucemia prolinfotica T CD7
Linfoma/leucemia T Adulto CD25




Etapificacion

METASTASIS
NODULO SISTEMICA

TNM

GRAN TUMOR
t+ SUP CUTANEA
COMPROMETIDA :> PEOR

COMPROMISO GANGLIO PRONOSTICO

CELULAS CLONALES T

EN SANGRE PERIFERICA




Etapificacion clinica

T1 Parches, placas o ambos (<10% de superficie corporal)
T2 Parches, placas o ambos ( = 10% de superficie corporal)
T3 Uno o0 mas tumores cutaneos

T4 Eritrodermia Genarlizada

NO Ausencia de adenopatias clinicas

N1 Linfonodos aumnetados de volumen pero sin compromiso histoldgico
N2 Linfonodos no palpables, pero con compromiso histologico

N3 Linfonodos palpables y con compromiso histologico

MO Sin metastasis visceral
M1 Metastasis visceral

BO Ausencia de circulacion de células atipicas (Sézary) < 5%
B1 Circulacion de células atipicas (Sézary) = 5%




Etapificacion clinica

T1 NO MO
T2 NO MO
T1-2 N1 MO
T3 NO-1 MO
T4 NO-1 MO
T1-4 N2-3 MO
T1-4 NO-3 M1

SOBREVIDA A 5 ANOS

96-100%
73-86%
49-73%
40-65%
40-57%
15-40%

0-15%




EFactores de mal pronostico

= VO TCR fenotipo

n Disminucion de proporcion lmiocitos CIDS

a Transformacion a Linfoma de celulas grandes
a Presencia de un clon de celulas T en SP

s Mucinosis Eolicular
s Edad > 60 anos




Tratamiento

n Objetivos:
n [ ograr remision de lesiones cutaneas
s Mantener o mejornar la calidad de vida

m Prolongar la sobrevida libre de enfermedad y
sobrevida global




Tratamiento

m ME:

s Condicion indolente: Langa historia
natural, puede no extenderse.a la

sangre por muchos anos




Tratamiento

s Terapia dirigida a la piel:
n Corticoides Topicos
a Mostaza Nitrogenada Topica
s Bexaroteno en gel
s BCNU Topica (Carmustine)
s UVA (psoralen + ultravioleta)
= UVB
m Terapia corporal total con electrones
n [rradiacion X superficial




Tratamiento

m Terapia sistemica:
s Quimieterapia
n Farmacos modificadores deila respuesta biologica
= [nterferon A

s Retinoides

= Rexinoides
s [nmunoterapia; Alemtuzumab

s Fotoinmunoterapia extracorporea




Tratamiento

n Quimioterapia:
s Metotrexato: Antagonista de folatos
s [nhibe sintesis de purinas y pirimidas
s Gemcitabina: Analogo de nucleotidos
s Clorambucil: Agente alquilante
s Doxorrubicina liposomal: Antraciclina

n Analogos de Purinas: Pentostatina, 2CdA.,
Fludarabina (inmunosupresores, Citotoxicos)




Tratamiento

s Denileuks diftitox:

s Fusion recombinante de fragmentos de
toxina diiteria + IL-2

@ : j\> Muerte celular




Tratamiento

s Recomendaciones:;
[A-IB-ITA

s Prmera Linea
s Manejo expectante: [-A

Progresion de la enfermedad

5 anos | 10 anos

[A 4% 10%

IB 21% 39%

Tumor 32% 60%

[1I 70% 70%

Areh Depmatol, (2000)




Tratamiento

Recomendaciones: [A-IB-ITA

s Pumera Linea: Terapia dirigida a la piel

s PUVA retrospectivo 44 meses 35 pacientes
s [A 55% RC
s [B39% RC
= Remision continua despues de un curso solo PUVA hasta 79 meses
s Recaida 20 meses [A / Recaida 17 meses [B
n Journal of the American Academy of Dermatology, (1954")
s PUVA retrospectivo 24 pacientes
= T1 100% RC

x 50% permanecieron en RC en el seguimiento de 3-18 anos
m Acta Derm Veneroal (1996)




Tratamiento

PUVA &2 pacientes:

83% Etapa IA - IB
m Respuesta 95%
s RC 65%
s SLE 43 meses
m SG 8,5 anos
n J Am Acad Dermatol (1995)

PUVA 51 pacientes:

Etapa T1 T2

s RC 58%
n Acta Derm Veneroal (2000)




Tratamiento

m 66 de 104 MF IA y [TA/IB
s 33 pacientes RC por 84 meses

m 33 pacientes Recaida con un intervalo medio libre
de entermedad de 39 meses

= SLE IA: 56 % v 30 %,
s SLE IB/ITA: 74 % y el 50 %
s SG 1A 94 % y 82 %,
= SG IB/IIA 80 %y 69 %
s Arch Dermatol (2005)




Tratamiento

UVIB:
35 pacientes
m RC 71% (83% etapa parche)
. Arch Dermatol (1992)
& pacientes
m RC6

n J Am Acad Dermatol
(2002)

24 pacientes (IA- IB) seguimiento
29 semanas

m RC 54%
x RP29%
m Refractario 17%

n J Am Acad Dermatol
(2002)

56 pacientes UVB (21) v/s
PUVA(35) (IA- 1B)

s, RC UVB 81%- PUVA 71%
s RP UVB 19%- PUVA 29%

s SLE UVB 24,5 meses- PUVA
22,8 meses

n J Am Acad Dermatol
(2003)




Tratamiento

n Corticoides Topicos:
n /9 pacientes (T1 5S1- T2 28)

n Seguimiento por 9 meses
m Btapa T1 RC 31%, RP 63%

s BEtapa T2 RC 25%, RP 57%
s Arch Dermatol. 1998




Tratamiento

n Radieterapia localizada:

n |8 pacientes
x RC 100%

m 2 pacientes recaida (otro sitio, 43 meses)

m Seguimiento a 10 anos: SLE 86%, SG 100%
= [nt J Radiat Oncol Biol Phys 1998




Tratamiento

n Terapia sistemica con electrones:

n 23 pacientes Etapa [A:
n RC 95%
s SLE 35% a los 15 anos [A
m SLE 10% a los 10 anos 1B
s [Hematol-Oncol Clin North Am (2003)
sl Metaanalisis de estudios retrospectivos:

s RC [A/IB/ITA 96%
s Bvidence-based dermatology (2003)




Tratamiento

Mostaza Nitrogenada Topica:
Mecloretamina

Serie nestrospectiva de 123 pacientes
s Etapa T1 Respuesta 88% , RC' 51%

s Etapa T2 Respuesta 69%, RC 26%
s J Clin Oncol (1987)

117 pacientes

s Etapa T1 Remision 76%

s Etapa T2 Remision 45%
n J Am Acad Dermatol (1985)



Tratamiento

m 331 pacientes:

s RC 20% (durancion 4 a 14 anos)
s J Am Acad Dermatol (1959)

m 203 pacientes (Etapa I-111)
m Respuesta 83%

m RC 50%
s Arch Dermatol.2003




Tratamiento

n Carmustine Topico:

n 43 pacientes:
s Btapa T'1 RC 86%
s Etapa T2 RC 48%
s J Am Acad Dermatol (1990)
n 172 pacientes:
m Btapa I RC 0 RP 92%

m Etapa Il RC 6 RP 64%
s Semin Dermatol (1998)




Tratamiento

n Quimioperapia:
s No hay evidencia de aumento en sobrevida global

m Aumenta toxicidad sistémica
s N Engl Med (1959)




Reconendaciones Etapa lA-1B-11TA

Recomendaciones tratamiento Nivel de
evidencia

Manejo expectante C4
PUVA C4
UVB C4
Corticoide topico o
Radioterapia localizada C4

Terapia sistemica electrones o

Mostaza nitrogenada topica C4

Carmustine C4




Tratamiento

Recomendaciones; [A-IB-I1A

n Segunda Linea: Terapia sistemica

s Bexaroteno oral:

m 58 pacientes:
m Respuesta 549, RC 7%

m Respuesta similar para las distintas etapas
s Arch Dermatol. 2001




Tratamiento

Monoterapia con INFa:

23 pacientes:
s Respuesta 74%, RC 35%
u BurJ Haematol Suppl (1990)
22 pacientes:
s Respuesta 64%., RC 27%
n J Am Acad Dermatol (1959)
504 pacientes.:

n Respuesta 70%
n Bur J Haematol (1995)



Tratamiento

INEa = Retinoides:

32 pacientes: Falta de respuesta a INE

s Respuesta en 201 de 25 pacientes (Etapa I-11)
s BrJ Dermatol (1991)

98 pacientes (82 Etapa I y 1I):

s Respuesta 60%., RC 38%
n Blood (1996)

I'T pacientes (7):

s RC | paciente, RP 5 pacientes
n J Invest Dermatol (1990)



Tratamiento

s Denileukin diftitox:

s 26 pacientes (Etapa [A-1B-
ITA)

s Dosis bajas Respuesta
42% (solo Etapa I)

= Dosis altas Respuesta
33%, RC 1 paciente (IB)

s Mediana de respuesta 6,9
meses

s J Clin Oncol (2001)

s Bajas dosis Metotrexato:
m || pacientes (Etapa II-111)

s RC en 7 pacientes (63%)
s Cancer Treat Rep

(1978)
s 60 pacientes (Etapa 12)
s RC 12%
s RP 22%

s Mediana de sobrevida 15
meses

n J Am Acad Dermatol
(20053)




Tratamiento

Terapia sistemica + Terapia cutanea:
INFE o+ PUVA

39 pacientes:

m Respuesta 90%, RC 62% J. Clin Oncol (1995)
16 pacientes:

m RC 10 pacientes, RP 3 pacientes Recent Results. cancerwes, (1995)
235 pacientes:

s RC'76%, RP 20%

m SLE a 12 meses 82%., a los 24 meses 62%  Haematologica (1999)
63 pacientes (46 Etapa [A-IB-1TA)

= RC 75%, RP 10% Cancer (2002)




Tratamiento

Retinoides - PUVA:

69 pacientes:
s Respuesta PUVA sola 73%, PUVA + Retinoides 72%
u Acta Derm Venereol (1959)
82 pacientes (40 INF+PUVA, 42 INFE + Acitretin)
s Respuesta 8§0% / 60%
s RC70% /38%
a Blood (1996)

Bexaroteno+PUVA;

& pacientes:
s Respueta 100%

s RC en 5 pacientes (62%)
s J Am Acard Dermatol (2004)




Recomendaciones 22 linea

Recomendaciones de tratamiento Nivel de evidencia

Sistémica

Bexaroteno oral B 1b

INF o monoterapia B 2b

INF o + Retinoides B 1b
Denileukin diftitox B 1b
MTX en bajas dosis C4
Sistemica + Cutanea
INF a + PUVA B 1b
Retinoides + PUVA C4
Bexaroteno + PUVA C4




Tratamiento

Recomendaciones: I Primera ILinea
x PUVA + INEo:

n 9 pacientes (Etapa II)

s RC 2 pacientes, RP 3 pacientes
n Blood (1996)

n 3 pacientes (Etapa [1B)

s RC en todos los pacientes
u Cancer (2002)

m 51 pacientes (30 Etapa IIB):
s Respuesta 77%, RC 33%

= 50% de los pacientes con RC recaida antes de 1 ano
s BrJ Dermatol (1999)




Tratamiento

n Terapia con electrones = Radioterapia:

s Metanalisis RC 36%
s Haematol Oncol Biol Phys.(1996)

s PUVA + Acitretin:

s Basado en opinion de expertos




Reconendaciones Etapa 115

Recomendaciones de tratamiento

Nivel de evidencia

PUVA + INFa

B 1b

TCE + Radioterapia X

C4

Retinoides + INFa

B 1b

PUVA + Retinoides

D5




Tratamiento

Recomendaciones: [IB Segunda Linea

n Bexaroteno:
m Respuesta del 27 al 48%

m Respuesta del 57% de las lesiones cutaneas
s J Clin Oncol (2001)

a Quimioterapia:
n 30 pacientes (T3 T4) Gemcitabina

x RC 10%, RP 60%
s J Clin Oncol (2000)




Tratamiento

n 6 pacientes :
s RC' | paciente, RP 3 pacientes
n J Clin Oncol (1999)
s 331 pacientes (varias combinaciones):
m Respuesta 8§1%
s Duracion de la respuesta 5 a 41 meses
n Ann Intern.Med (1994)
n. 34 pacientes Doxorrubicina lipesomal:
s Respuesta 88% (RC 15 ptes, RP 15 ptes)

m SLE 13.3 meses, SG 17, 8§ meses
s Cancer (2003)




Tratamiento

m Denileukin diftitox:

n 19 pacientes:

m Respuesta 32%
s J Clin Oncol (2001)




Recomendaciones 22 linea

Recomendaciones de tratamiento

Nivel de evidencia

Bexaroteno

B 2b

Quimioterapia

C4

Denileukin diftitox




Tratamiento

Recomendaciones; [l Primera [Linea
s PUVA + INFE a:

m 63 pacientes (12 Etapa IIL)

s Respuesta en todos los pacientes
s Cancer (2002)

m INF o

m 20 pacientes con MF refractario (3 Etapa I1I)

m Respuesta en 2 de 3 pacientes
s Cancer (1996)




Tratamiento

m Metotrexato:

n 29 pacientes eritrodermia
m Respuesta 58%

m RC 41%, RP 17%

s Duracion respuesta 31 meses
s J Am Acard Dematol (1996)

m |1 pacientes (Etapa II-11T)

m Respuesta 7 pacientes
n Cancer Ireat Rep (1978)




Tratamiento

s [CE:

n Estudios no concluyentes
n Haematol Oncol Clinn Noth Any (2003)

a Mostaza Nitrogenada Topica:

n |17 pacientes (Seguimiento a 2 anos)
s Remision 49%

s Media de remision 39 meses
s J Am Acard Dematol (1986)




Tratamiento

Fotormunoterapia extraconporea:

Reportes de casos:
m Respuesta 31-80%
m RC 0-25%
u Transfus Apheresis Sci (2003)
28 pacientes (Etapa III y IV)
m Respuesta 75%
s RC25%, RP 31%

20 pacientes
m RC 25%, RP 25%
s Sobrevida media de 96 meses



Tratamiento

s PUVA = Acitretin o bexarotenos:

s Sin clara evidencia




Reconendaciones Etapa |1

Recomendaciones de tratamiento

Nivel de evidencia

PUVA + INFa

B 1b

INF a

B 2b

MTX

C4

TCE/ Radiacion X

C4

Mostaza Nirogenada Topica

C4

Fotoinmunoterapia Exc

C4

PUVA + Retinoides

D5




Tratamiento

Recomendaciones: [l Segunda
[Cinea

Bexarotenos:
29 pacientes
m Respuesta 32-40%
s J Clin Oncol (2001)
Quimioterapia:
Duracion de respuesta es
relativamente corta

Gemeitabina 30 pacientes
(Etapa T3 T4)
= Respuesta 70%

COP 19 pacientes (Etapa T3
T4)

s Respuesta 50% (4 pacientes
RC)

VICOP-B 25 pacientes (11 y
IV)
s Respueta 84%

s Durancion de respuesta 8,7
meses




Recomendaciones 22 linea

Recomendaciones de
tratamiento

Nivel de evidencia

Bexaroteno

B 2b

Quimioterapia

C4




Tratamiento

Recomendaciones: [V A-
VB

a. Manejo Paliativo

s Sindrome de Sezary.
Primera linea

as Fotornmunoterapia Exc

335 pacientes refractarios a
tratamiento

s Regresion lesion 64%

(periodo 22 meses)
s N Engl Med (1987)

477 pacientes:

m Respuesta 75%

= Sobrevida media 66 meses

28 pacientes (Etapa 111y V)
s RC 25%, RP 46%

23 pacientes (SS)
= Respueta 57%




Tratamiento

Recomendaciones: IV A-IVB: Segunda linea
Bexaroteno: Respuesta 24% (J Clins Oncol 2001)
Quimioterapia;

EPOCH 15 pacientes (6 SS)
m Respuesta 80%, RC 27%
Fludarabina + Ciclofostamida 12 pacientes (8 SS)
m Respuesta en 5 pacientes (RC 1 paciente)
n Br J Dermatol (2001)




Tratamiento

s Alemtuzumab:

n 22 pacientes (MFE/SS)
m Respuesta 55%
s RC 32%, RP'23%
s Acalaramiento CS en SP 86%

s Reduccion adenopatias 55%
s Blood (2003)

n Metotrexato en dosis bajas:

s |7 pacientes SS
= Respuesta 76%, RC 41%




Reconendaciones Etapa IV

Recomendaciones de tratamiento

Nivel de evidencia

Quimioterapia

C4

TCE y/o Radioterapia X

C4

Bexaroteno

B 2b

Denileukin diftitox

B 1b

INF a

C2b

Alemtuzumab

C 2b

MTX

C4




Recomendaciones SS

Recomedaciones tratamiento Nivel de evidencia

Primera linea

Fotoimnunoterapa Exc C2b
INFo C2b
Denileukin diftitox B 1b

Clorambucil + Prednisona C4

Segunda linea
Bexaroteno B 2b
Quimioterpia C4
Alemtuzumab C2b
Metotrexaro C4







