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Micosis fungoide eritrodérmica
resistente a terapias convencionales

Erythrodermic mycosis fungoides resistant to
conventional therapies.

Angel Alfonso German-Renteria,! Jennifer Lerma-Lépez, Juan Francisco Castro-
Ruelas?

Resumen

ANTECEDENTES: Los linfomas cutdneos de células T representan aproximadamente
el 2% de todos los linfomas y son el resultado de la transformacién maligna de las
células T residentes que se dirigen a la piel; comprenden una coleccién heterogénea
de linfomas no Hodgkin que surgen de linfocitos T de memoria trépica de la piel. Entre
ellos, la micosis fungoide y el sindrome de Sézary son las neoplasias mds comunes.

CASO CLINICO: Paciente femenina de 39 afios de edad que inici6 un afio antes apro-
ximadamente con una dermatosis diseminada a la cabeza, las extremidades superiores,
las extremidades inferiores y el tronco de aspecto eccematoso reportando por histo-
patologia datos de micosis fungoide Por andlisis de inmunomarcacion se reportaron
linfocitos atipicos que infiltraban la epidermis y los que se encontraron en la dermis
papilar y reticular superficial expresaron CD3, asi como CD4:CD8 de 4:1; la paciente
fue multitratada con varios esquemas terapéuticos.

CONCLUSIONES: El caso comentado pone sobre la mesa la naturaleza resistente que
a veces puede mostrar esta enfermedad, ya que la micosis fungoide tiene un curso
crénico y recidivante, y los pacientes se someten con frecuencia a mdltiples terapias
consecutivas; de ahi la importancia de compartir casos como éste en el drea de la
dermatologia, ademds de tener presente esta opcién diagnéstica en estadios tempranos
que puede llegar a ser un verdadero reto clinico y terapéutico.
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Abstract

BACKGROUND: Cutaneous T-cell lymphomas comprise approximately 2% of all
lymphomas and are the result of malignant transformation of resident T cells that target
the skin; they comprise a heterogeneous collection of non-Hodgkin lymphomas arising
from T lymphocytes of tropic memory of the skin. Among them, mycosis fungoides and
Sezary syndrome are the most common neoplasms.

CLINICAL CASE: A 39-year-old female patient who started about a year ago with dis-
seminated dermatosis to head, upper extremities, lower extremities, and trunk with
an eczematous appearance, reporting mycosis fungoides by histopathology. By im-
munostaining analysis, atypical lymphocytes infiltrating the epidermis were reported
and those found in the papillary and superficial reticular dermis expressed CD3, as well
as CD4:CD8 of 4:1; the patient was multi-treated with various therapeutic regimens.

CONCLUSIONS: The case commented on highlights the refractory nature that this
disease can sometimes present, since mycosis fungoides has a chronic and relapsing
course, and patients frequently undergo multiple consecutive therapies; hence, the
importance of sharing cases like this in the area of dermatology in addition to keep-
ing in mind this diagnostic option in early stages that can become a real clinical and
therapeutic challenge.
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ANTECEDENTES

Los linfomas cutaneos de células T representan
aproximadamente el 2% de todos los linfomas
y son el resultado de la transformacién maligna
de las células T residentes que se dirigen a la
piel," comprenden una coleccién heterogénea
de linfomas no Hodgkin que surgen de linfocitos
T de memoria trépica de la piel. Entre ellos, la
micosis fungoide y el sindrome de Sézary son
las neoplasias mas comunes,? representando la
mayor parte de las manifestaciones de linfoma
cutaneo de células T (54-72%)." La incidencia
global de linfoma cutaneo de células T es de 10.2
por millén de personas. Mas de la mitad de estos
casos son micosis fungoide, con una incidencia
de 5.6 casos por millon de personas.? La micosis
fungoide, descrita en 1806 por el dermatélogo
francés Jean Louis Alibert,* se caracteriza por la
proliferacion clonal de células T maduras que se
dirigen a la piel, en su mayor parte CD4 positivas,
con especial predileccion por afectar la epider-
mis;* es el linfoma primario cutdneo de células
T mas frecuente, representando cerca del 50%
de todos los linfomas primarios cutdneos.? En la
micosis fungoide, el prurito es a menudo promi-
nente y rara vez puede preceder al inicio de la
erupcion cutanea,’ las lesiones suelen caracte-
rizarse clinicamente por placas bien delimitadas
y frecuentemente pruriginosas, eritematosas o
de color parduzco, infiltradas al tacto y, a me-
nudo, asociadas con descamacién que afectan
generalmente a una amplia superficie cutdnea.’
Por lo general, afecta a pacientes mayores con
mediana de edad al momento del diagndstico
de 55 a 60 afos® y los hombres se ven afectados
con mds frecuencia que las mujeres (tasa de
incidencia [TIR] = 1.6); la incidencia aumenta
con la edad, con la mayor incidencia a partir de
los 70 afios. El diagnéstico de micosis fungoide
puede ser un desafio y requiere informacion de la
manifestacién clinica, la evaluacién patolégica
y los estudios moleculares.? El tratamiento tiene
como objetivo la eliminacion de la enfermedad
de la piel, la minimizacién de la recurrencia, la

Dermatologia

prevencion de la progresién de la enfermedad y
la preservacion de la calidad de vida.”

CASO CLiNICO

Paciente femenina de 39 afios de edad que
inici6 hacfa un afio aproximadamente con una
dermatosis diseminada a la cabeza, las extre-
midades superiores, las extremidades inferiores
y el tronco, de aspecto eccematoso, constituida
por eritema y escama que confluian formando
placas, algunas infiltradas, de bordes mal delimi-
tados, formas irregulares que iban de 5 a 20 cm
de diametro, muy pruriginosas (Figura 1). Una
vez integrada la clinica de la paciente, se realizé
toma de biopsia enviada a histopatologia, donde
se reporté la epidermis con estrato cérneo en
red de canasta, en zonas laminares con areas
de paraqueratosis, ademas, acantosis regular a
expensas de elongacion y fusién de los procesos
interpapilares; habia zonas de espongiosis, con
formacion de granulomas de células de Langer-
hans y exocitosis de linfocitos, asi como éreas
de epidermotropismo de linfocitos, los cuales
lucian atipicos, estando aumentados de tamafio,
con nucleos hendidos o de contornos irregu-
lares y apariencia cerebriforme. En la dermis
papilary reticular superficial habia un infiltrado
linfocitario perivascular y en dreas en banda
moderadamente denso que también mostraba
algunos linfocitos de caracteristicas atipicas. La
colagena de la dermis papilar estaba ligeramente
engrosada. Por andlisis de inmunomarcacién se
reportaron los linfocitos atipicos que infiltraban
la epidermis y los que se encontraban en la
dermis papilary reticular superficial expresaban
CD3, asi como CD4:CD8 de 4:1; los granulomas
de células de Langerhans en la epidermis fueron
positivos para el marcador CD1a, sugiriendo
lesion de micosis fungoide en fase de mancha
eccematizada. Figura 2

Se inici6 tratamiento con corticosteroides tépi-
cos y sistémicos con mejoria parcial, por lo que
se agregd manejo con metotrexato a dosis de
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Figura 1. Lesiones en la cabeza, el térax, el abdomen, los brazos y las piernas.

15 mg via oral cada 24 horas en conjunto con
prednisona 7.5 mg via oral cada 24 horas, asi
como medidas generales de cuidado de la piel
sin lograr adecuada mejoria clinica; se inicio te-
rapia PUVA con tres sesiones por semana durante
tres meses logrando aclaramiento del 70% de las
lesiones con maculas residuales; sin embargo,
posteriormente aumenté la extensién de nuevo
por encima del 90%, por lo que se valor6 en
conjunto con el servicio de Hematologia don-
de se indicé iniciar interferén pegilado a 6000
unidades via subcutanea tres veces por semana
(18,000 unidades semanales) con CHOP debido
a actividad tumoral a nivel ganglionar axilar, ade-

mas de brentuximab 180 mg dosis mensuales;
sin embargo, la paciente no mostr6 respuesta
adecuada, con complicaciones frecuentes a
expensas de infeccion sobre las lesiones, por lo
que contindia en manejo conjunto por parte de
los servicios de Dermatologia, Hematologia y
Medicina interna.

DISCUSION

Los pacientes con micosis fungoide en sus pri-
meras etapas clasicamente manifiestan lesiones
cutdneas discretas que se asemejan al eccema
o con eritema generalizado. Inicialmente ocurre

https://doi.org/10.24245/dermatolrevmex.v67i1.8555
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Figura 2. Cortes al microscopio con inmunohistoquimica CD3, CD4, CD7, CD8, CD20, CD30 y CD1a.

el estadio temprano de la enfermedad, carac-
terizado por parches eritematosos progresivos
persistentes o placas delgadas de tamano y forma
variable, que tienen una superficie atréfica esca-
mosa, localizadas en dreas protegidas por el sol;*
los pacientes con enfermedad avanzada pueden
tener tumores fungosos o enfermedad leucémica
con eventual dafio de los ganglios linfaticos y
las visceras.? El diagnéstico puede establecerse
aproximadamente a los tres afos desde el inicio
de los sintomas, aunque esto puede ser sustan-
cialmente mayor; sin embargo, nuestra paciente
fue diagnosticada de manera temprana; estd des-
crito que la mayoria de los pacientes con micosis

fungoide son diagnosticados con enfermedad en
etapa tardia.® La paciente acudi6 a consulta al
iniciar con placas eccematosas; posteriormente
sus lesiones confluyeron y finalmente se con-
virtieron en eritrodérmicas con o sin afeccion
cutanea, aunque a veces surgieron de novo. La
micosis fungoide eritrodérmica se definié como
eritrodermia con caracteristicas histopatoldgicas
confirmadas de micosis fungoide y ausencia de
afectacién sanguinea significativa tipica de sin-
drome de Sézary. En términos histopatolégicos,
la micosis fungoide muestra infiltrados densos
de células mononucleares atipicas de tamafio
pequefio o mediano con nicleos contorneados
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hipercromaticos en la epidermis, asi como en
la dermis papilar.® El epidermotropismo, sello
histopatolégico de la micosis fungoide y docu-
mentado en nuestra paciente, se caracteriza por
la existencia de células T en la epidermis, no
necesariamente atipicas, con minima espongio-
sis y se acompana de infiltrado linfoide dérmico
superficial; también es frecuente observar linfo-
citos atipicos en la epidermis, ya sea de manera
aislada o formando colecciones que reciben el
nombre de microabscesos de Darier-Pautrier,*
dato que se reporté en las muestras analizadas
de patologia; una vez diagnosticada y clasificada
la enfermedad, el objetivo del tratamiento es
minimizar la morbilidad sintomatica y limitar la
progresion de la enfermedad ya que la mayoria
de los pacientes con micosis fungoide muestran
una enfermedad en estadio temprano y tienen
evolucién indolente con riesgo bajo de progre-
sion de la enfermedad; sin embargo, rara vez se
logra la curacién.? No obstante, el diagndstico
de micosis fungoide en estadio temprano es
complejo debido a una serie de factores que in-
cluyen una apariencia clinica variada, similitud
con enfermedades inflamatorias de la piel, como
eccema y psoriasis, variaciones sutiles en las ca-
racteristicas patologicas-inmunohistoquimicas y
la falta de una prueba de diagndstico especifica
Unica.® En el abordaje terapéutico, a diferencia
de muchos otros trastornos linfoproliferativos en
los que los hallazgos citogenéticos y de labo-
ratorio desempenan un papel destacado en la
estratificacion del riesgo, la estadificacion TNMB
(tumor, ganglio, metastasis, sangre) sigue siendo
un factor prondstico importante en la micosis
fungoide-sindrome de Sézary, y constituye la
base de un enfoque de tratamiento adaptado
al riesgo.?1°

CONCLUSIONES

El caso comentado pone sobre la mesa la na-
turaleza resistente que a veces puede mostrar
esta enfermedad, ya que la micosis fungoide
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tiene un curso crénico y recidivante, y los pa-
cientes con frecuencia se someten a mdaltiples
terapias consecutivas; sin embargo, vale la pena
tener en cuenta que algunos pacientes pueden
responder a los tratamientos de primera linea,
lamentablemente, la mayoria de los pacientes
que no responden a las terapias de primera
linea tampoco responden a las de segunda o
tercera linea," lo cual deja mas en claro la
respuesta tan limitada que pueden tener estos
pacientes a pesar de tratamientos numerosos
y terapia sistémica agresiva, sin considerar los
costes que pueden llegar a generar a las institu-
ciones de salud publica, de ahi la importancia
de compartir casos como éste en el drea de la
dermatologia, ademas de tener presente esta
opcioén diagnéstica en estadios tempranos que
puede llegar a ser un verdadero reto clinico y
terapéutico.
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Comunica con mucho agrado a todos los interesados, la apertura de su pagina web que pone
a su disposicion en la direccion: dermatologiacomunitaria.org.mx

Nuestro objetivo es dar a conocer: quiénes somos, nuestra historia desde los inicios, las
etapas por las que hemos atravesado, quiénes han participado en nuestras actividades,
las instituciones que nos han apoyado. Cual es nuestra vision y razén de ser, entre lo que
destaca la atencién dermatolégica a los grupos marginados, la ensefianza constante de la
dermatologia basica al personal de salud del primer nivel de atencién en las areas remotas y
la investigacion. Aunque los problemas dermatol6gicos no son prioritarios por su letalidad,
si lo son por su enorme frecuencia y la severa afectacion en la calidad de vida de los que

Les mostramos la estructura de nuestros cursos y cémo los Ilevamos a cabo.

La seccion de noticias comparte con los interesados nuestro quehacer mes con mes vy el
programa anual tiene como objetivo invitarlos a participar en nuestras actividades.

Desde enero de este ano esta funcionando el Centro Dermatolégico Ramén Ruiz Maldonado
para personas de escasos recursos y para recibir a los pacientes afectados por las asi [lamadas
enfermedades descuidadas neglectas, que nos envia el personal de salud que trabaja en las
areas remotas. Se encuentra ubicado temporalmente en el Fraccionamiento Costa Azul del

Con un profundo sentido de amistad y reconocimiento le hemos dado este nombre para
honrar la memoria de quien fuera uno de los dermat6logos mas brillantes de nuestro pars,
que alcanzo reconocimiento nacional e internacional. Ademas de haber alentado nuestras
actividades particip6, acompanado de su familia, en muchas de nuestras jornadas en las

Contacto con las doctoras Guadalupe Chavez Lépez y Guadalupe Estrada Chévez.
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