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Historia Clínica Historia Clínica 

Derivada del extrasistema Derivada del extrasistema 
Cuadro de varios meses de evolución: lesiones Cuadro de varios meses de evolución: lesiones 
máculomáculo--papularespapulares cutáneas cutáneas 
BpBp piel confirma: Micosis piel confirma: Micosis FungoideFungoide

CD4 90%, CD7 10%, CD8 5%CD4 90%, CD7 10%, CD8 5%

DiciembreDiciembre--enero 2008: PUVA terapiaenero 2008: PUVA terapia
IFT por citometría de flujo (01/02/08)IFT por citometría de flujo (01/02/08)

Compatible con Compatible con SdSd SézarySézary



Historia Clínica Historia Clínica 

Ingreso Hematología Abril 2008:Ingreso Hematología Abril 2008:
EritrodermiaEritrodermia descamativadescamativa generalizada generalizada 
Adenopatías cervical (1x1), axilar (2x2), Adenopatías cervical (1x1), axilar (2x2), 
hígado y bazo borde bajo rebordehígado y bazo borde bajo reborde
Exámenes: Exámenes: HbHb 15, 15, HtoHto 48%, 48%, LeucocLeucoc 6.800, 6.800, 
RAN 4.200, RAN 4.200, LinfLinf 1.180, 1.180, PlaqPlaq 305.000305.000

LDH 427LDH 427
P Hepáticas: FA N, transaminasas (<2 veces lo N)P Hepáticas: FA N, transaminasas (<2 veces lo N)
BpBp MO: Sin infiltración por LinfomaMO: Sin infiltración por Linfoma



Historia Clínica Historia Clínica 

Tratamiento:Tratamiento:
Abril 2008: Abril 2008: ClorambucilClorambucil + Prednisona + Prednisona 
Respuesta: Buena, disminución adenopatías, Respuesta: Buena, disminución adenopatías, 
piel piel eritrodermiaeritrodermia no no descamativadescamativa



Historia Clínica Historia Clínica 

Junio a Agosto 2008:Junio a Agosto 2008:
Piel más seca, menos Piel más seca, menos descamativadescamativa..
No se palpan adenopatías No se palpan adenopatías 
Hemograma sin cambiosHemograma sin cambios
ClorambucilClorambucil permanente + Prednisona permanente + Prednisona 
Se solicita TCESe solicita TCE



Historia Clínica Historia Clínica 

Octubre 2008:Octubre 2008:
Mala evolución Mala evolución 
eritrodermiaeritrodermia
generalizada generalizada 



Historia Clínica Historia Clínica 



Historia Clínica Historia Clínica 

Diciembre 2008:Diciembre 2008:
Refractariedad a Refractariedad a ClorambucilClorambucil
Sin embargo la suspensión del medicamento Sin embargo la suspensión del medicamento 
exacerba la enfermedad y se asocia a exacerba la enfermedad y se asocia a 
conjuntivitis purulenta conjuntivitis purulenta 
Se agrega prednisona y manejo sintomáticoSe agrega prednisona y manejo sintomático



Historia Clínica Historia Clínica 

Enero 2009Enero 2009
EritrodermiaEritrodermia generalizada generalizada 
IFT Hospital SalvadorIFT Hospital Salvador
HbHb 14; 14; HtoHto 41%, 41%, LeucLeuc 22.300 22.300 NeutrófNeutróf 46%, 46%, 
LinfLinf 36%, Linfocitos 36%, Linfocitos cerebroideoscerebroideos; ; PlaqPlaq
537.000537.000
Ciclo COP buena respuesta inicial (2 ciclos)Ciclo COP buena respuesta inicial (2 ciclos)



InmunofenotipoInmunofenotipo





Historia Clínica Historia Clínica 

Marzo 2009:Marzo 2009:
EritrodermiaEritrodermia generalizada, aumento generalizada, aumento 
adenopatías (axila derecha 3x2 adenopatías (axila derecha 3x2 cmscms))
CHOPCHOP
Evoluciona en malas condiciones, dermatitis Evoluciona en malas condiciones, dermatitis 
ganeralizadaganeralizada con infección cutánea con infección cutánea 
Hospitalización: Antibióticos y manejo Hospitalización: Antibióticos y manejo 
paliativopaliativo

















Historia Clínica Historia Clínica 

31/03/0931/03/09
19º días por QMT CHOP19º días por QMT CHOP
4 4 diasdias febril, calofríos, sudoración, CEG, prurito febril, calofríos, sudoración, CEG, prurito 
generalizado, generalizado, taquicárdicataquicárdica, tendencia a hipotensión , tendencia a hipotensión 
HbHb 10,6; 10,6; HtoHto 36,8%; 36,8%; LeucLeuc 24.100 (56% 24.100 (56% LInfLInf); ); PlaqPlaq
524.000; PCR 67524.000; PCR 67
Tratamiento: Tratamiento: CefradroxiloCefradroxilo, PD 30 , PD 30 mgmg/día /día 
Se solicita Se solicita BexarotenoBexaroteno
Alta: Metotrexato 4 Alta: Metotrexato 4 compcomp (Lunes y viernes) + PD(Lunes y viernes) + PD















Revisión BreveRevisión Breve
Micosis Micosis FungoidesFungoides//SdSd SézarySézary

Recomendaciones de Recomendaciones de 
TratamientoTratamiento





Introducción Introducción 

Linfoma Cutáneos:Linfoma Cutáneos:
Linfomas Malignos de la pielLinfomas Malignos de la piel
2/3 Células T2/3 Células T
Más común Micosis Más común Micosis FungoideFungoide (60%)(60%)
Síndrome Síndrome SézarySézary más raro (5%)más raro (5%)
Mayor incidencia en población afroamericana  v/s Mayor incidencia en población afroamericana  v/s 
CaucásicosCaucásicos
H:MH:M = 2:1, pacientes adultos mayores = 2:1, pacientes adultos mayores 
Micosis Micosis FungoideFungoide: Incidencia 0,5 casos/100.000 : Incidencia 0,5 casos/100.000 HabHab
Proceso neoplásico de Linfocitos T Proceso neoplásico de Linfocitos T helperhelper CD4+CD4+



PatogeniaPatogenia

Linfoma T cutáneo:Linfoma T cutáneo:
Proceso neoplásico de novo?Proceso neoplásico de novo?
Reacción secundaria a:Reacción secundaria a:

Acumulación de linfocitos T activados por Antígenos Acumulación de linfocitos T activados por Antígenos 

Acumulación: carencia de apoptosis más que Acumulación: carencia de apoptosis más que 
aumento en la proliferación celular aumento en la proliferación celular 
Crecimiento mantenido: microambiente cutáneoCrecimiento mantenido: microambiente cutáneo

Células presentadoras de Células presentadoras de AgAg
CitoquinasCitoquinas estimulante del crecimiento (estimulante del crecimiento (queratinocitosqueratinocitos))



Presentación clínica Presentación clínica 

Micosis Micosis FungoideFungoide::
Inicio frecuentemente insidiosoInicio frecuentemente insidioso
Síntomas cutáneos difícil de distinguirSíntomas cutáneos difícil de distinguir
Síntoma inicial típicos:Síntoma inicial típicos:

Placas Placas eritematosaseritematosas localizadas localizadas 
Recaída: Placas solevantadas bordes bien definidosRecaída: Placas solevantadas bordes bien definidos

Síntomas cutáneos 
Iniciales 

Diagnóstico  
MF/SS 6 años



Presentación clínicaPresentación clínica

Etapa de Parche o Máculas:Etapa de Parche o Máculas:



Presentación clínicaPresentación clínica

Etapa de Placa: Etapa de Placa: 



Pacientes Hospital Salvador Pacientes Hospital Salvador 



Presentación clínicaPresentación clínica

Etapa Tumoral:Etapa Tumoral:



DiagnósticoDiagnóstico

Cuadro clínico Cuadro clínico 
Biopsia que incluya celular subcutáneoBiopsia que incluya celular subcutáneo
InmunohistoquímicaInmunohistoquímica
Análisis de reordenamiento del TCRAnálisis de reordenamiento del TCR



InmunohistoquímicaInmunohistoquímica



Presentación clínica Presentación clínica 

Eritema extenso >80% de superficie corporal: Eritema extenso >80% de superficie corporal: 
significativo riesgo de leucemia significativo riesgo de leucemia 



Presentación clínica Presentación clínica 

Síndrome de Síndrome de SézarySézary::
Pacientes con Pacientes con eritrodermiaeritrodermia genaralizadagenaralizada y células de y células de SézarySézary
en la periferia en la periferia 
Células de Células de SézarySézary: Linfocitos grandes, atípicos con núcleo : Linfocitos grandes, atípicos con núcleo 
cerebroideocerebroideo

Placas generalizadas : 10%Placas generalizadas : 10%
Tumores cutáneos: 25%Tumores cutáneos: 25%
Nº de células: Debate Nº de células: Debate 

Adenopatías: 60%Adenopatías: 60%
HepatoesplenomegaliaHepatoesplenomegalia: 40%: 40%
Compromiso MO: 25%Compromiso MO: 25%



Síndrome de Síndrome de SézarySézary



Presentación clínicaPresentación clínica

Síndrome de Síndrome de SezarySezary::
Criterios Criterios disgnósticosdisgnósticos::

Células de Células de SézarySézary > 1000/mm3> 1000/mm3
Relación CD4/CD8 >10Relación CD4/CD8 >10
Aumento de células T aberrantes circulantes Aumento de células T aberrantes circulantes 
Evidencia de clon de células T en SPEvidencia de clon de células T en SP



Síndrome de Síndrome de SézarySézary

Detección de células T neoplásicas en sangre Detección de células T neoplásicas en sangre 
por citometría de flujo (IFT)por citometría de flujo (IFT)
Células T MF/SS: IFT típicoCélulas T MF/SS: IFT típico

CD3 (+), CD4 (+), CD8 (CD3 (+), CD4 (+), CD8 (--), CD45RO (+)), CD45RO (+)
IFT de células T IFT de células T helperhelper de memoriade memoria

↑↑ neoplneopláásicas en sangre sicas en sangre ≥≥ razrazóón CD4/CD8 (N: n CD4/CD8 (N: 
22--3/1)3/1)

CD4/CD8 CD4/CD8 ≥≥ 10/1: 6010/1: 60--80% de pacientes con SS80% de pacientes con SS





Laboratorio Laboratorio 
Hemograma:Hemograma:

Leucocitos normales o levemente aumentadosLeucocitos normales o levemente aumentados
Células de Células de SezarySezary: 2 variedades: 2 variedades

Células pequeñasCélulas pequeñas
Células grandesCélulas grandes

Anemia y trombocitopenia poco frecuente Anemia y trombocitopenia poco frecuente 
Características Características citoquímicascitoquímicas::

ββ--glucoronidasaglucoronidasa
Fosfatasa Fosfatasa áácida cida 

IFT: Linfocitos T maduros IFT: Linfocitos T maduros 
CitogeneticaCitogenetica compleja compleja 

HiperploidHiperploidííasas

CD1 (-), CD2 (+), CD3 (+)
CD5 (+), CD4 (+) CD8 (+/-)

CD28 (+), CD45RO (+)

Leucemia prolinfotica T  CD7
Linfoma/leucemia T Adulto CD25



EtapificaciónEtapificación

TUMOR NODULO METASTASIS
SISTÉMICA

TNM

GRAN TUMOR 
↑ SUP CUTANEA 
COMPROMETIDA

COMPROMISO GANGLIO
CÉLULAS CLONALES T 

EN SANGRE PERIFÉRICA

PEOR
PRONÓSTICO



EtapificaciónEtapificación clínica clínica 
T1 Parches, placas o ambos (<10% de superficie corporal)
T2 Parches, placas o ambos ( ≥ 10% de superficie corporal)
T3 Uno o más tumores cutáneos 
T4 Eritrodermia Genarlizada

N0 Ausencia de adenopatías clínicas 
N1 Linfonodos aumnetados de volumen pero sin compromiso histológico
N2 Linfonodos no palpables, pero con compromiso histológico
N3 Linfonodos palpables y con compromiso histológico

M0 Sin metástasis visceral
M1 Metástasis visceral

B0 Ausencia de circulación de células atípicas (Sézary) < 5%
B1 Circulación de células atípicas (Sézary) ≥ 5%



EtapificaciónEtapificación clínica clínica 

IA
IB
IIA
IIB
III

IVA
IVB

T1 N0 M0
T2 N0 MO

T1-2 N1 M0
T3 N0-1 M0
T4 N0-1 M0

T1-4 N2-3 M0
T1-4 N0-3 M1

SOBREVIDA A 5 AÑOS 

96-100%
73-86%
49-73%
40-65%
40-57%
15-40%
0-15%



Factores de mal pronósticoFactores de mal pronóstico

γδγδ TCR fenotipoTCR fenotipo
DisminuciDisminucióón de proporcin de proporcióón linfocitos CD8n linfocitos CD8
TransformaciTransformacióón a Linfoma de cn a Linfoma de céélulas grandeslulas grandes
Presencia de un clon de cPresencia de un clon de céélulas T en SPlulas T en SP
MucinosisMucinosis FolicularFolicular
Edad > 60 aEdad > 60 añños os 



Tratamiento Tratamiento 

Objetivos:Objetivos:
Lograr remisión de lesiones cutáneasLograr remisión de lesiones cutáneas
Mantener o mejorar la calidad de vida Mantener o mejorar la calidad de vida 
Prolongar la sobrevida libre de enfermedad y Prolongar la sobrevida libre de enfermedad y 
sobrevida global sobrevida global 



Tratamiento Tratamiento 

MF:MF:
Condición indolente: Larga historia Condición indolente: Larga historia 
natural, puede no extenderse a la natural, puede no extenderse a la 
sangre por muchos años sangre por muchos años 



Tratamiento Tratamiento 

Terapia dirigida a la piel:Terapia dirigida a la piel:
Corticoides TópicosCorticoides Tópicos
Mostaza Nitrogenada Tópica Mostaza Nitrogenada Tópica 
BexarotenoBexaroteno en gelen gel
BCNU Tópica (BCNU Tópica (CarmustineCarmustine))
UVA (UVA (psoralenpsoralen + ultravioleta)+ ultravioleta)
UVBUVB
Terapia corporal total con electronesTerapia corporal total con electrones
Irradiación X superficial Irradiación X superficial 



Tratamiento Tratamiento 

Terapia sistémica:Terapia sistémica:
QuimioterapiaQuimioterapia
Fármacos modificadores de la respuesta biológica Fármacos modificadores de la respuesta biológica 

Interferón Interferón αα
RetinoidesRetinoides
RexinoidesRexinoides

Inmunoterapia:AlemtuzumabInmunoterapia:Alemtuzumab
FotoinmunoterapiaFotoinmunoterapia extracorpóreaextracorpórea



Tratamiento Tratamiento 

Quimioterapia:Quimioterapia:
Metotrexato: Antagonista de Metotrexato: Antagonista de folatosfolatos

Inhibe síntesis de purinas y Inhibe síntesis de purinas y pirimidaspirimidas

GemcitabinaGemcitabina: Análogo de nucleótidos : Análogo de nucleótidos 
CHOPCHOP
ClorambucilClorambucil: Agente alquilante : Agente alquilante 
DoxorrubicinaDoxorrubicina liposomalliposomal: : AntraciclinaAntraciclina
Análogos de Purinas: Análogos de Purinas: PentostatinaPentostatina, , 2CdA2CdA, , 
FludarabinaFludarabina (inmunosupresores, citotóxicos)(inmunosupresores, citotóxicos)



Tratamiento Tratamiento 

DenileukiDenileuki diftitoxdiftitox::
Fusión recombinante de fragmentos de Fusión recombinante de fragmentos de 
toxina difteria + ILtoxina difteria + IL--22

Linfocito IL-2
Muerte celular 



Tratamiento Tratamiento 

Recomendaciones: Recomendaciones: 
IAIA--IBIB--IIAIIA

Primera LíneaPrimera Línea
Manejo expectante: IManejo expectante: I--AA

Progresión de la enfermedadProgresión de la enfermedad

70%70%70%70%IIIIII

60%60%32%32%TumorTumor

39%39%21%21%IBIB

10%10%4%4%IAIA

10 años10 años5 años5 años

ArchArch DermatolDermatol.. (2000)(2000)



Tratamiento Tratamiento 

Recomendaciones: IARecomendaciones: IA--IBIB--IIAIIA
Primera Línea: Terapia dirigida a la pielPrimera Línea: Terapia dirigida a la piel

PUVA retrospectivo 44 meses 35 pacientesPUVA retrospectivo 44 meses 35 pacientes
IA 55% RCIA 55% RC
IB 39% RCIB 39% RC
Remisión continua después de un curso solo PUVA hasta 79 meses Remisión continua después de un curso solo PUVA hasta 79 meses 
Recaída 20 meses IA / Recaída 17 meses IBRecaída 20 meses IA / Recaída 17 meses IB

Journal Journal ofof thethe American Academy American Academy ofof DermatologyDermatology, (1984 ), (1984 )

PUVA retrospectivo 24 pacientesPUVA retrospectivo 24 pacientes
T1 100% RCT1 100% RC
50% permanecieron en RC en el seguimiento de 350% permanecieron en RC en el seguimiento de 3--18 años 18 años 

Acta Acta DermDerm VeneroalVeneroal (1996)(1996)



Tratamiento Tratamiento 
PUVA 82 pacientes:PUVA 82 pacientes:
83% Etapa IA 83% Etapa IA -- IBIB

Respuesta 95%Respuesta 95%
RC 65%RC 65%
SLE 43 meses SLE 43 meses 
SG 8,5 años SG 8,5 años 

J J AmAm AcadAcad DermatolDermatol (1995)(1995)

PUVA 51 pacientes:PUVA 51 pacientes:
Etapa T1 T2Etapa T1 T2

RC 58%RC 58%
Acta Acta DermDerm VeneroalVeneroal (2000)(2000)



TratamientoTratamiento

66 de 104 MF  IA y IIA/IB  66 de 104 MF  IA y IIA/IB  
33 pacientes RC por 84 meses 33 pacientes RC por 84 meses 
33 pacientes Recaída con un intervalo medio libre 33 pacientes Recaída con un intervalo medio libre 
de enfermedad de 39 meses de enfermedad de 39 meses 
SLE IA:  56 % y 30 %, SLE IA:  56 % y 30 %, 
SLE IB/IIA: 74 % y el 50 %SLE IB/IIA: 74 % y el 50 %
SG IA 94 % y 82 %,SG IA 94 % y 82 %,
SG IB/IIA  80 % y  69 %SG IB/IIA  80 % y  69 %

ArchArch DermatolDermatol ((2005) 2005) 



Tratamiento Tratamiento 
UVB:UVB:
35 pacientes35 pacientes

RC 71% (83% etapa parche)RC 71% (83% etapa parche)
ArchArch DermatolDermatol (1992)(1992)

8 pacientes 8 pacientes 
RC 6 RC 6 

J J AmAm AcadAcad DermatolDermatol
(2002)(2002)

24 pacientes (IA24 pacientes (IA-- IB) seguimiento IB) seguimiento 
29 semanas29 semanas

RC 54% RC 54% 
RP 29%RP 29%
Refractario 17%Refractario 17%

J J AmAm AcadAcad DermatolDermatol
(2002)(2002)

56 pacientes UVB (21) v/s 56 pacientes UVB (21) v/s 
PUVA(35) (IAPUVA(35) (IA-- IB)IB)

RC UVB 81%RC UVB 81%-- PUVA 71%PUVA 71%
RP UVB 19%RP UVB 19%-- PUVA 29%PUVA 29%
SLE UVB 24,5 mesesSLE UVB 24,5 meses-- PUVA PUVA 
22,8 meses22,8 meses

J J AmAm AcadAcad DermatolDermatol
(2003)(2003)



Tratamiento Tratamiento 

Corticoides Tópicos:Corticoides Tópicos:
79 pacientes (T1 5179 pacientes (T1 51-- T2 28)T2 28)

Seguimiento por 9 mesesSeguimiento por 9 meses
Etapa T1 RC 31%, RP 63%Etapa T1 RC 31%, RP 63%
Etapa T2 RC 25%, RP 57%Etapa T2 RC 25%, RP 57%

ArchArch DermatolDermatol.. 19981998



Tratamiento Tratamiento 

Radioterapia localizada:Radioterapia localizada:
18 pacientes 18 pacientes 

RC 100%RC 100%
2 pacientes recaída (otro sitio, 43 meses)2 pacientes recaída (otro sitio, 43 meses)
Seguimiento a 10 años: SLE 86%, SG 100%Seguimiento a 10 años: SLE 86%, SG 100%

IntInt J J RadiatRadiat OncolOncol BiolBiol Phys 1998 Phys 1998 



TratamientoTratamiento

Terapia sistémica con electrones:Terapia sistémica con electrones:
123 pacientes Etapa IA:123 pacientes Etapa IA:

RC 95%RC 95%
SLE 35% a los 15 años IASLE 35% a los 15 años IA
SLE 10% a los 10 años IBSLE 10% a los 10 años IB

HematolHematol Oncol Clin North Oncol Clin North AmAm (2003)(2003)

MetaanálisisMetaanálisis de estudios retrospectivos:de estudios retrospectivos:
RC IA/IB/IIA 96%RC IA/IB/IIA 96%

EvidenceEvidence--basedbased dermatologydermatology (2003)(2003)



Tratamiento Tratamiento 

Mostaza Nitrogenada Tópica:Mostaza Nitrogenada Tópica:
MecloretaminaMecloretamina
Serie Serie restrospectivarestrospectiva de 123 pacientes de 123 pacientes 

Etapa T1 Respuesta 88% , RC 51%Etapa T1 Respuesta 88% , RC 51%
Etapa T2 Respuesta 69%,  RC 26%Etapa T2 Respuesta 69%,  RC 26%

J Clin Oncol (1987)J Clin Oncol (1987)

117 pacientes117 pacientes
Etapa T1 Remisión 76%Etapa T1 Remisión 76%
Etapa T2 Remisión 45%Etapa T2 Remisión 45%

J J AmAm AcadAcad DermatolDermatol (1988)(1988)



Tratamiento Tratamiento 

331 pacientes:331 pacientes:
RC 20% (RC 20% (duranciónduranción 4 a 14 años)4 a 14 años)

J J AmAm AcadAcad DermatolDermatol (1989)(1989)

203 pacientes (Etapa I203 pacientes (Etapa I--III)III)
Respuesta 83%Respuesta 83%
RC 50%RC 50%

ArchArch DermatolDermatol.2003.2003



Tratamiento Tratamiento 

CarmustineCarmustine Tópico:Tópico:
143 pacientes:143 pacientes:

Etapa T1 RC 86%Etapa T1 RC 86%
Etapa T2 RC 48%Etapa T2 RC 48%

J J AmAm AcadAcad DermatolDermatol (1990)(1990)

172 pacientes:172 pacientes:
Etapa I RC ó RP 92%Etapa I RC ó RP 92%
Etapa II RC ó RP 64%Etapa II RC ó RP 64%

SeminSemin DermatolDermatol (1998)(1998)



TratamientoTratamiento

QuimioperapiaQuimioperapia::
No hay evidencia de aumento en sobrevida global No hay evidencia de aumento en sobrevida global 
Aumenta toxicidad sistémica Aumenta toxicidad sistémica 

N N EnglEngl MedMed (1989)(1989)



Recomendaciones Etapa IARecomendaciones Etapa IA--IBIB--IIAIIA

C 4C 4CarmustineCarmustine
C 4C 4Mostaza nitrogenada tópica Mostaza nitrogenada tópica 
C 4C 4Terapia sistémica electrones Terapia sistémica electrones 
C 4C 4Radioterapia localizada Radioterapia localizada 
C 4C 4Corticoide tópicoCorticoide tópico
C 4C 4UVBUVB
C 4C 4PUVA PUVA 
C 4C 4Manejo expectante Manejo expectante 

Nivel de Nivel de 
evidencia evidencia 

Recomendaciones tratamientoRecomendaciones tratamiento



Tratamiento Tratamiento 

Recomendaciones: IARecomendaciones: IA--IBIB--IIAIIA
Segunda Línea: Terapia sistémicaSegunda Línea: Terapia sistémica
BexarotenoBexaroteno oral:oral:
58 pacientes:58 pacientes:

Respuesta 54%, RC 7%Respuesta 54%, RC 7%
Respuesta similar para las distintas etapasRespuesta similar para las distintas etapas

ArchArch DermatolDermatol.2001.2001



Tratamiento Tratamiento 

Monoterapia con INFMonoterapia con INFαα::
23 pacientes:23 pacientes:

Respuesta 74%, RC 35%Respuesta 74%, RC 35%
EurEur J J HaematolHaematol SupplSuppl (1990)(1990)

22 pacientes:22 pacientes:
Respuesta 64%, RC 27%Respuesta 64%, RC 27%

J J AmAm AcadAcad DermatolDermatol (1989)(1989)

304 pacientes:304 pacientes:
Respuesta 70%Respuesta 70%

EurEur J J HaematolHaematol (1993)(1993)



Tratamiento Tratamiento 

INFINFαα + Retinoides:+ Retinoides:
32 pacientes: Falta de respuesta a INF32 pacientes: Falta de respuesta a INF

Respuesta en 20 de 25 pacientes (Etapa IRespuesta en 20 de 25 pacientes (Etapa I--II)II)
Br J Br J DermatolDermatol (1991)(1991)

98 pacientes (82 Etapa I y II):98 pacientes (82 Etapa I y II):
Respuesta 60%, RC 38%Respuesta 60%, RC 38%

BloodBlood (1998)(1998)

11 pacientes (7):11 pacientes (7):
RC 1 paciente, RP 5 pacientes RC 1 paciente, RP 5 pacientes 

J J InvestInvest DermatolDermatol (1990)(1990)



Tratamiento Tratamiento 
DenileukinDenileukin diftitoxdiftitox::
26 pacientes (Etapa IA26 pacientes (Etapa IA--IBIB--
IIA)IIA)

Dosis bajas Respuesta Dosis bajas Respuesta 
42% (sólo Etapa I)42% (sólo Etapa I)
Dosis altas Respuesta Dosis altas Respuesta 
33%, RC 1 paciente (IB)33%, RC 1 paciente (IB)
Mediana de respuesta 6,9 Mediana de respuesta 6,9 
mesesmeses

J Clin Oncol (2001)J Clin Oncol (2001)

Bajas dosis Metotrexato:Bajas dosis Metotrexato:
11 pacientes (Etapa II11 pacientes (Etapa II--III)III)

RC en 7 pacientes (63%)RC en 7 pacientes (63%)
CancerCancer TreatTreat RepRep
(1978)(1978)

60 pacientes (Etapa T2)60 pacientes (Etapa T2)
RC 12%RC 12%
RP 22%RP 22%
Mediana de sobrevida 15 Mediana de sobrevida 15 
mesesmeses

J J AmAm AcadAcad DermatolDermatol
(2003(2003))



Tratamiento Tratamiento 
Terapia sistémica + Terapia cutánea:Terapia sistémica + Terapia cutánea:
INF INF αα + PUVA+ PUVA
39 pacientes:39 pacientes:

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

RC 10 pacientes, RP 3 pacientes        RC 10 pacientes, RP 3 pacientes        RecentRecent ResultsResults cancercancer res (1995)res (1995)
25 pacientes:25 pacientes:

RC 76%, RP 20%RC 76%, RP 20%
SLE a 12 meses 82%, a los 24 meses 62%       SLE a 12 meses 82%, a los 24 meses 62%       HaematologicaHaematologica (1999)(1999)

63 pacientes (46 Etapa IA63 pacientes (46 Etapa IA--IBIB--IIA)IIA)
RC 75%, RP 10%                                             RC 75%, RP 10%                                             CancerCancer (2002)(2002)



Tratamiento Tratamiento 
Retinoides + PUVA:Retinoides + PUVA:
69 pacientes:69 pacientes:

Respuesta PUVA sola 73%, PUVA + Retinoides 72%Respuesta PUVA sola 73%, PUVA + Retinoides 72%
Acta Acta DermDerm VenereolVenereol (1989)(1989)

82 pacientes (40 INF+PUVA, 42 INF + 82 pacientes (40 INF+PUVA, 42 INF + AcitretinAcitretin))
Respuesta 80% / 60%Respuesta 80% / 60%
RC 70% / 38%RC 70% / 38%

BloodBlood (1998)(1998)
BexarotenoBexaroteno + PUVA:+ PUVA:
8 pacientes:8 pacientes:

RespuetaRespueta 100%100%
RC en 5 pacientes (62%)RC en 5 pacientes (62%)

J J AmAm AcardAcard DermatolDermatol (2004)(2004)



Recomendaciones 2ª Recomendaciones 2ª linealinea

C 4 C 4 BexarotenoBexaroteno + PUVA+ PUVA
C 4C 4Retinoides + PUVARetinoides + PUVA
B 1bB 1bINF INF αα + PUVA + PUVA 

Sistémica + CutáneaSistémica + Cutánea
C 4C 4MTX en bajas dosis MTX en bajas dosis 
B 1bB 1bDenileukinDenileukin diftitoxdiftitox
B 1bB 1bINF INF αα + Retinoides + Retinoides 
B 2bB 2bINF INF αα monoterapia monoterapia 
B 1bB 1bBexarotenoBexaroteno oraloral

Sistémica Sistémica 
Nivel de evidencia Nivel de evidencia Recomendaciones de tratamiento Recomendaciones de tratamiento 



Tratamiento Tratamiento 
Recomendaciones: IIB   Primera LíneaRecomendaciones: IIB   Primera Línea

PUVA + INFPUVA + INFαα::
9 pacientes (Etapa II)9 pacientes (Etapa II)

RC 2 pacientes, RP 3 pacientesRC 2 pacientes, RP 3 pacientes
BloodBlood (1998)(1998)

3 pacientes (Etapa IIB)3 pacientes (Etapa IIB)
RC en todos los pacientesRC en todos los pacientes

CancerCancer (2002)(2002)

51 pacientes (30 Etapa IIB):51 pacientes (30 Etapa IIB):
Respuesta 77%, RC 33%Respuesta 77%, RC 33%
50% de los pacientes con RC reca50% de los pacientes con RC recaíída antes de 1 ada antes de 1 aññoo

Br J Br J DermatolDermatol (1999)(1999)



Tratamiento Tratamiento 

Terapia con electrones + Radioterapia:Terapia con electrones + Radioterapia:
Metanálisis RC 36%Metanálisis RC 36%

HaematolHaematol Oncol Oncol BiolBiol PhysPhys (1998)(1998)

PUVA + PUVA + AcitretinAcitretin::
Basado en opinión de expertosBasado en opinión de expertos



Recomendaciones Etapa IIBRecomendaciones Etapa IIB

D 5D 5PUVA + Retinoides PUVA + Retinoides 
B 1bB 1bRetinoides + INFRetinoides + INFαα

C 4C 4TCE + Radioterapia XTCE + Radioterapia X

B 1bB 1bPUVA + INFPUVA + INFαα

Nivel de evidencia Nivel de evidencia Recomendaciones de tratamiento Recomendaciones de tratamiento 



Tratamiento Tratamiento 

Recomendaciones: IIB Segunda LíneaRecomendaciones: IIB Segunda Línea
BexarotenoBexaroteno::

Respuesta del 27  al 48%Respuesta del 27  al 48%
Respuesta del 57% de las lesiones cutáneas Respuesta del 57% de las lesiones cutáneas 

J Clin Oncol (2001)J Clin Oncol (2001)

Quimioterapia:Quimioterapia:
30 pacientes (T3 T4) 30 pacientes (T3 T4) GemcitabinaGemcitabina

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



Tratamiento Tratamiento 

6 pacientes :6 pacientes :
RC 1 paciente, RP 3 pacientes RC 1 paciente, RP 3 pacientes 

J Clin Oncol (1999)J Clin Oncol (1999)

331 pacientes (varias combinaciones):331 pacientes (varias combinaciones):
Respuesta 81% Respuesta 81% 
Duración de la respuesta 5 a 41 mesesDuración de la respuesta 5 a 41 meses

Ann  Ann  InternIntern MedMed (1994)(1994)

34 pacientes 34 pacientes DoxorrubicinaDoxorrubicina liposomalliposomal::
Respuesta 88% (RC 15 Respuesta 88% (RC 15 ptesptes, RP 15 , RP 15 ptesptes))
SLE 13,3 meses, SG 17, 8 meses SLE 13,3 meses, SG 17, 8 meses 

CancerCancer (2003)(2003)



Tratamiento Tratamiento 

DenileukinDenileukin diftitoxdiftitox::
19 pacientes:19 pacientes:

Respuesta 32%Respuesta 32%
J Clin Oncol (2001)J Clin Oncol (2001)



Recomendaciones 2ª línea Recomendaciones 2ª línea 

B 1bB 1bDenileukinDenileukin diftitoxdiftitox

C 4C 4Quimioterapia Quimioterapia 

B 2bB 2bBexarotenoBexaroteno

Nivel de evidencia Nivel de evidencia Recomendaciones de tratamiento Recomendaciones de tratamiento 



Tratamiento Tratamiento 

Recomendaciones: III Primera LíneaRecomendaciones: III Primera Línea
PUVA + INF PUVA + INF αα::
63 pacientes (12 Etapa III)63 pacientes (12 Etapa III)

Respuesta en todos los pacientesRespuesta en todos los pacientes
CancerCancer (2002)(2002)

INF INF αα::
20 pacientes con MF refractario (3 Etapa III)20 pacientes con MF refractario (3 Etapa III)

Respuesta en 2 de 3 pacientesRespuesta en 2 de 3 pacientes
CancerCancer (1996)(1996)



Tratamiento Tratamiento 

Metotrexato:Metotrexato:
29 pacientes 29 pacientes eritrodermiaeritrodermia

Respuesta 58% Respuesta 58% 
RC 41%, RP 17%RC 41%, RP 17%
Duración respuesta 31 meses Duración respuesta 31 meses 

J J AmAm AcardAcard DematolDematol (1996)(1996)

11 pacientes (Etapa II11 pacientes (Etapa II--III)III)
Respuesta 7 pacientesRespuesta 7 pacientes

CancerCancer TreatTreat RepRep (1978)(1978)



Tratamiento Tratamiento 

TCE:TCE:
Estudios no concluyentes Estudios no concluyentes 

HaematolHaematol Oncol Clin Oncol Clin NothNoth AmAm (2003)(2003)

Mostaza Nitrogenada Tópica:Mostaza Nitrogenada Tópica:
117 pacientes (Seguimiento a 2 años)117 pacientes (Seguimiento a 2 años)

Remisión 49%Remisión 49%
Media de remisión 39 mesesMedia de remisión 39 meses

J J AmAm AcardAcard DematolDematol (1988)(1988)



Tratamiento Tratamiento 
FotoimunoterapiaFotoimunoterapia extracorpórea:extracorpórea:
Reportes de casos:Reportes de casos:

Respuesta 31Respuesta 31--80%80%
RC 0RC 0--25%25%

TransfusTransfus ApheresisApheresis SciSci (2003)(2003)

28 pacientes (Etapa III y IV)28 pacientes (Etapa III y IV)
Respuesta 75%Respuesta 75%
RC 25%, RP 31%RC 25%, RP 31%

20 pacientes20 pacientes
RC 25%, RP 25%RC 25%, RP 25%
Sobrevida media de 96 mesesSobrevida media de 96 meses



Tratamiento Tratamiento 

PUVA + PUVA + AcitretinAcitretin o o bexarotenobexaroteno: : 
Sin clara evidencia Sin clara evidencia 



Recomendaciones Etapa III Recomendaciones Etapa III 

D 5 D 5 PUVA + Retinoides PUVA + Retinoides 
C 4C 4FotoinmunoterapiaFotoinmunoterapia ExcExc
C 4C 4Mostaza Mostaza NirogenadaNirogenada Tópica Tópica 
C 4C 4TCE/ Radiación XTCE/ Radiación X
C 4C 4MTXMTX
B 2bB 2bINF INF αα
B 1bB 1bPUVA + INFPUVA + INFαα

Nivel de evidencia Nivel de evidencia Recomendaciones de tratamiento Recomendaciones de tratamiento 



Tratamiento Tratamiento 
Recomendaciones: III Segunda Recomendaciones: III Segunda 

LíneaLínea
BexarotenoBexaroteno: : 
29 pacientes 29 pacientes 

Respuesta 32Respuesta 32--40%40%
J Clin Oncol (2001)J Clin Oncol (2001)

Quimioterapia: Quimioterapia: 
Duración de respuesta es Duración de respuesta es 
relativamente cortarelativamente corta

GemcitabinaGemcitabina 30 pacientes 30 pacientes 
(Etapa T3 T4)(Etapa T3 T4)

Respuesta 70%Respuesta 70%

COP 19 pacientes (Etapa T3 COP 19 pacientes (Etapa T3 
T4)T4)

Respuesta 50% (4 pacientes Respuesta 50% (4 pacientes 
RC)RC)

VICOPVICOP--B 25 pacientes (II y B 25 pacientes (II y 
IV)IV)

RespuetaRespueta 84%84%
DuranciónDuranción de respuesta 8,7 de respuesta 8,7 
mesesmeses



Recomendaciones 2ª línea Recomendaciones 2ª línea 

C 4C 4Quimioterapia Quimioterapia 

B 2bB 2bBexarotenoBexaroteno

Nivel de evidencia Nivel de evidencia Recomendaciones de Recomendaciones de 
tratamiento tratamiento 



Tratamiento Tratamiento 

Recomendaciones: IVARecomendaciones: IVA--
IVBIVB

Manejo PaliativoManejo Paliativo
Síndrome de Síndrome de SézarySézary. . 
Primera líneaPrimera línea
FotoinmunoterapiaFotoinmunoterapia ExcExc

35 pacientes refractarios a 35 pacientes refractarios a 
tratamientotratamiento

Regresión lesión 64% Regresión lesión 64% 
(período 22 meses)(período 22 meses)

N N EnglEngl MedMed (1987)(1987)

47 pacientes:47 pacientes:
Respuesta 75%Respuesta 75%
Sobrevida media 66 mesesSobrevida media 66 meses

28 pacientes (Etapa III y IV)28 pacientes (Etapa III y IV)
RC 25%, RP 46%RC 25%, RP 46%

23 pacientes (SS)23 pacientes (SS)
RespuetaRespueta 57%57%



Tratamiento Tratamiento 

Recomendaciones: IVARecomendaciones: IVA--IVB Segunda líneaIVB Segunda línea
BexarotenoBexaroteno: Respuesta 24% : Respuesta 24% (J Clin Oncol 2001)(J Clin Oncol 2001)
Quimioterapia: Quimioterapia: 
EPOCH 15 pacientes (6 SS)EPOCH 15 pacientes (6 SS)

Respuesta 80%, RC 27%Respuesta 80%, RC 27%
FludarabinaFludarabina + + CiclofosfamidaCiclofosfamida 12 pacientes (8 SS)12 pacientes (8 SS)

Respuesta en 5 pacientes (RC 1 paciente) Respuesta en 5 pacientes (RC 1 paciente) 
Br J Br J DermatolDermatol (2001)(2001)



Tratamiento Tratamiento 

AlemtuzumabAlemtuzumab::
22 pacientes (MF/SS)22 pacientes (MF/SS)

Respuesta 55%Respuesta 55%
RC 32%, RP 23%RC 32%, RP 23%
AcalaramientoAcalaramiento CS en SP 86%CS en SP 86%
Reducción adenopatías 55%Reducción adenopatías 55%

BloodBlood (2003)(2003)

Metotrexato en dosis bajas:Metotrexato en dosis bajas:
17 pacientes SS17 pacientes SS
Respuesta 76%, RC 41%Respuesta 76%, RC 41%



Recomendaciones Etapa IVRecomendaciones Etapa IV

C 4C 4MTX MTX 
C 2bC 2bAlemtuzumabAlemtuzumab
C 2bC 2bINF INF αα
B 1bB 1bDenileukinDenileukin diftitoxdiftitox
B 2bB 2bBexarotenoBexaroteno
C 4C 4TCE y/o Radioterapia XTCE y/o Radioterapia X
C 4C 4Quimioterapia Quimioterapia 

Nivel de evidencia Nivel de evidencia Recomendaciones de tratamiento Recomendaciones de tratamiento 



Recomendaciones SSRecomendaciones SS

C 2b C 2b AlemtuzumabAlemtuzumab
C 4 C 4 MetotrexaroMetotrexaro

C 4C 4QuimioterpiaQuimioterpia
B 2bB 2bBexarotenoBexaroteno

Segunda líneaSegunda línea
C 4C 4ClorambucilClorambucil + Prednisona + Prednisona 
B 1bB 1bDenileukinDenileukin diftitoxdiftitox
C 2bC 2bINFINFαα
C 2bC 2bFotoimnunoterapaFotoimnunoterapa ExcExc

Primera Primera linealinea
Nivel de evidencia Nivel de evidencia RecomedacionesRecomedaciones tratamiento tratamiento 



Fin Fin 


