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Entendiendo el:
linfoma cutaneo de celulas t

El linfoma cutaneo de células T (LCCT) es un término general para identificar los linfomas no Hodgkin
(LNH) de células T que afectan principalmente a la piel. Hay muchos subtipos de LCCT, siendo los mas comunes
la micosis fungoide (MF) y el sindrome de Sézary (SS). Otros subtipos de LCCT (como los trastornos linfoproliferativos
CD30 positivos) son menos frecuentes y pueden ser mas agresivos (de crecimiento rapido). EL LCCT afecta con méas
frecuencia a los hombres que a las mujeres y suele aparecer en personas entre los 50 y 60 anos.

Ademas de la piel, la MF y el SS también pueden afectar a la sangre, a los ganglios linfaticos (pequefas estructuras en
forma de frijol que ayudan al organismo a combatir las enfermedades) y otros 6rganos internos (higado, rindn, pancreas,

entre otros). Los sintomas pueden incluir:
e Piel seca.
e Picazén (que puede ser intenso).

e Erupcion roja o decoloracion de la piel.

 Hinchazén (debido al aumento de tamano de los ganglios linfaticos).

El tipo de tratamiento utilizado también depende del subtipo de LCCT, de los sintomas cutaneos y del aspecto de la piel.

SUBTIPOS MAS COMUNES DE LCCT

La micosis fungoide (MF) es el subtipo mas comun de LCCT,

ya que representa aproximadamente la mitad de todos los
linfomas cutdneos. La mayoria de los pacientes con MF solo
tienen sintomas cutaneos. Este tipo de LCCT suele ser indolente
(crece lentamente). En muchos pacientes, la enfermedad se
limita a la piel. Sin embargo, la MF puede progresar ([empeorar
o propagarse por el cuerpo) mas rapidamente en otros
pacientes y extenderse a los ganglios linfaticos, la sangre o los
érganos internos.

La MF puede tener un aspecto diferente en cada paciente,
ya que los sintomas cutaneos pueden aparecer de distintas
formas:

* Parches (suelen ser planos, a veces escamosos,
y tienen aspecto de sarpullido).

* Placas (lesiones gruesas, elevadas y a menudo
pruriginosas que pueden confundirse con otras afecciones
cutdneas como eczema, psoriasis o dermatitis).

e Tumores [protuberancias o nddulos elevados con un
didmetro o altura > 1 cm, que pueden convertirse en
una llaga o dlcera abierta).

e Eritrodermia (enrojecimiento y descamacion de mas
del 80 % de la piel).
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Es posible tener mas de un tipo de sintoma cutaneo. Por
ejemplo, los pacientes con MF eritrodérmica presentan
lesiones cutaneas rojas y escamosas que pueden ser muy
pruriginosas (mucha picazdn).

La historia clinica, el examen fisico y la biopsia de piel son
necesarias para el diagndstico. El médico examinara los
ganglios linfaticos, pedird varios analisis de sangre y puede
realizar otras pruebas de deteccion sistémica, como una
citometria de flujo sanguineo (una técnica que detecta y cuenta
los diferentes tipos de células sanguineas, de acuerdo con
sus caracteristicas fisicas y quimicas) o un estudio de imagen
de todo el cuerpo (como una tomografia computarizada [TC]
o por emision de positrones [PET]). La PET es una forma

de diagnodstico por imagen que utiliza un tinte especial para
localizar las células del linfoma en el organismo.

La MF es dificil de diagnosticar en sus fases iniciales porque los
sintomas y los hallazgos de la biopsia cutdnea son similares a
los de otras enfermedades de la piel.

El sindrome de Sézary (SS) suele ser mas agresivo (crece mas
répido) y mas dificil de tratar que la MF. Los pacientes con SS
pueden experimentar los siguientes signos y sintomas:

* Eritrodermia (enrojecimiento de todo el cuerpo).

e Células de Sézary (células T grandes con forma anormal) en
la sangre.

¢ Ganglios linfaticos agrandados.

e Erupcion cutanea enrojeciday con picor, a menudo con
desprendimiento de la capa externa de la piel (exfoliacién).
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¢ Sensacion de frio (pérdida del control de la temperatura por
la piell.

¢ Parchesy tumores (en algunos pacientes).
e Picorintenso.

* Infecciones cutaneas frecuentes (por ejemplo, por
Staphylococcus aureus).

e Lapiel de las manosy los pies se vuelven extremadamente
gruesay agrietada (queratodermia).

e Cambios en las unas, el pelo o los parpados.

2 DIAGNOSTICO Y
ESTADIFICACION DEL LCCT

Muchos de los mismos procedimientos (pruebas y examenes)
utilizados para diagnosticar y estadificar otros subtipos de LCCT
se utilizan en los casos de SS. La citometria de flujo sanguineo es
imprescindible para diagnosticar y estadificar el SS, y a menudo
se necesitan imagenes de todo el cuerpo para determinar si el
cancer se ha extendido a los ganglios linfaticos u otros drganos.
Estas pruebas pueden incluir una tomografia computarizada (TC)
o por emisién de positrones (PET), o una resonancia magnética
(RM, un procedimiento que toma imagenes detalladas de zonas
delinterior del cuerpo utilizando un potente iman y ondas de
radio). También puede realizarse una biopsia de médula ésea
(procedimiento para recoger pequefias muestras del tejido
esponjoso del interior del huesol, pero no siempre es necesaria.

Una vez realizado el diagndstico, los pacientes se someten a
examenes para evaluar el estadio de la enfermedad (cuanto ha
crecido el cancer, cudl es el patrén de crecimiento [parche, placa
o tumor] y si se ha extendido a otras partes del cuerpo). Los
estadios clinicos del LCCT son los siguientes:

e Etapas|(AyB]yll (AyB): enfermedad que se
limita a la piel.

e Estadio Ill: pacientes con eritrodermia pero sin afectacion
significativa de la sangre.

e Estadio IV (Ay B): la enfermedad se ha extendido a los
ganglios linfaticos o al torrente sanguineo. La enfermedad
puede haberse extendido a la médula dsea (el tejido
esponjoso del interior de los huesos) y a otros drganos.

e Altratarse de una enfermedad rara, los pacientes deben
ser remitidos a un equipo médico especializado en este tipo
de linfoma. El estadio clinico de los pacientes es importante
para seleccionar el mejor tratamiento. El tratamiento se
elige individualmente para cada paciente y puede ajustarse
con frecuencia en funcidn de su eficacia y la tolerancia
del paciente.

El estadio clinico también es importante para determinar el
prondstico [cdmo evolucionara el paciente con el tratamiento
estandar) y las opciones de tratamiento. Tenga en cuenta que

no hay dos pacientes iguales y que las estadisticas solo pueden
predecir codmo evolucionara un grupo grande de pacientes

(no lo que le ocurrira a un paciente individual). El médico mas
familiarizado con la situacion del paciente es el mas indicado
para interpretar estas estadisticas y comprender en qué medida
se aplican a su situacion particular.
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9 OPCIONES DE TRATAMIENTO

En el caso de la MF, el tratamiento se dirige ya sea a la piel
(terapia tépica) o a todo el cuerpo (terapia sistémica). La
enfermedad no se considera curable y sigue un curso crénico
(dura mucho tiempo), pero puede controlarse con tratamiento
y llegar a ser indetectable (remisién). Algunos pacientes con
MF en estadio inicial pueden permanecer en remision durante
largos periodos de tiempo.

Dado que el SS es sistémico (el cancer se ha extendido al
torrente sanguineo), no suele tratarse Unicamente con terapias
dirigidas a la piel. Los tratamientos pueden prescribirse solos
o combinados para lograr la mejor respuesta al tratamiento a
largo plazo.

Las terapias topicas suelen utilizarse en los estadios iniciales
de la enfermedad y son Utiles para tratar a los pacientes que
presentan manchasy placas limitadas. Estas terapias incluyen:

e Corticosteroides topicos (terapia tépica mas utilizada).

e Quimioterapia tépica (por ejemplo, mecloretamina
[Valchlor]).

* Retinoides tépicos, como el bexaroteno (Targretin).

e Inmunoterapia tépica (medicamentos que utilizan el sistema
inmunitario del organismo para combatir el cancer) con
imiquimod (Zyclara).

¢ Radioterapia cutdnea local o total.
* Fototerapia (con luz ultravioleta).

Los corticosteroides son el tratamiento topico mas utilizado
para el LCCT. La Administracidon de Alimentos y Medicamentos
(FDA) de los Estados Unidos ha aprobado el gel de bexaroteno
(Targretin) y el gel de mecloretamina (Valchlor) como
tratamiento topico para el LCCT de los estadios IAy IB en
pacientes que han recibido tratamiento cutaneo previo.

El tratamiento sistémico puede utilizarse en los estadios méas
avanzados de la enfermedad y en pacientes en estadios mas
tempranos que no respondieron o no toleraron las terapias
topicas.

Los tratamientos sistémicos incluyen los siguientes:

¢ Quimioterapia con metotrexato, doxorrubicina liposomal
pegilada, fludarabina, 2 clorodesoxiadenosina, pentostatina,
clorambucil o analogos del folato como pralatrexate
(Folotyn)

 Inmunoterapia con interferdn alfa o gamma (con o sin
terapias topicas), brentuximab vedotin (Adcetris) o
mogamulizumab (Poteligeo)

 Retinoides orales como el bexaroteno (Targretin)

e Terapia dirigida (medicamentos dirigidos contra las
moléculas que las células cancerosas utilizan para crecery
propagarse) con vorinostat (Zolinza) o romidepsina (Istodax)

e Fotoféresis extracorpdrea, en la que se extrae la sangre del
paciente y se aislan los glébulos blancos, se exponen a la
radiacion UVy se retornan al paciente.
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Los pacientes con MF en estadios mas avanzados suelen requerir
terapias sistémicas, y aquellos con enfermedad de alto riesgo
(méas propensos a extenderse por todo el cuerpo) pueden recibir
un trasplante alogénico de células madre (los pacientes reciben
células madre de un familiar o de un donante no emparentado
tras un tratamiento de quimioterapia a dosis altas con o sin
radiacion). Para obtener méas informacién sobre el trasplante de
células madre, consulte la guia Comprender la terapia celular en
el sitio web de la LRF (lymphoma.org/publications).

Los regimenes de quimioterapia combinada son para aquellos
con enfermedad refractaria (que no responde al tratamiento),
avanzada o que se ha extendido de la piel a otras partes del
cuerpo. Algunas de las terapias sistémicas pueden combinarse
para mejorar la respuesta. Los pacientes también suelen utilizar
tratamientos dirigidos a la piel junto con terapias sistémicas.

@) TRATAMIENTOS EN INVESTIGACION

En la actualidad se estan probando en estudios clinicos
muchos tratamientos aiin no aprobados (también denominados
medicamentos en investigacion) y combinaciones para el LCCT.
Los resultados de estos estudios clinicos pueden mejorar

o cambiar el tratamiento estandar actual (el tratamiento
adecuado que es ampliamente utilizado por los profesionales
médicos y aceptado por los expertos médicos). En la tabla
siguiente se indican algunos de estos tratamientos a los que

se puede acceder a través de un estudio clinico. Si desea mas
informacion sobre los estudios clinicos, consulte la publicacién
Comprender los estudios clinicos en el sitio web de la LRF
(lymphoma.org/publications).

Tabla 1. Agentes seleccionados en investigacion para el LCCT en estudios clinicos de fase 20 3.

Agente [medicamento) Clase (tipo de tratamiento)

Atezolizumab (Tecentriq)
ASTX660

CD30 biAb-AATC

Cemiplimab (Libtayo)
Lacutamab (IPH4102)
Lenalidomina (Revlimid)
Nivolumab (Opdivo)
Pembrolizumab (Keytruda)
Resminostat (45C-201, RAS2410)
Sintilimab (Tyvyt)

Talimogene laherparepvec (Imlygic)

Inmunoterapia; inhibidor de puntos de control inmunitario; anti-PD-L1
Terapia dirigida; inhibidor de IAP

Inmunoterapia; anticuerpo biespecifico, anti-CD30y -CD3.
Inmunoterapia; inhibidor de puntos de control inmunitario; anti-PD-1
Inmunoterapia; anticuerpo monoclonal, anti-KIR3DL2

Inmunoterapia; medicamento inmunomodulador

Inmunoterapia; inhibidor de puntos de control inmunitario; anti-PD-1
Inmunoterapia; inhibidor de puntos de control inmunitario; anti-PD-1
Terapia dirigida; inhibidor de HDAC

Inmunoterapia; inhibidor de puntos de control inmunitario; anti-PD-1

Inmunoterapia; terapia virica oncolitica

LCCT: linfoma cutaneo de células T; HDAC: histona desacetilasa; IAP: inhibidor de las proteinas de la apoptosis; KIR3DL2: receptor de células asesinas similar a la
inmunoglobulina con tres dominios Igy cola citoplasmatica larga 2; PD-1: proteina de muerte celular programada 1; PD-L1: ligando de muerte programada 1.

Es importante recordar que la investigacion cientifica

siempre esta en evolucién. Las opciones de tratamiento pueden
cambiar a medida que se descubren nuevos tratamientos 'y

se mejoran los actuales. Por lo tanto, es importante que los
pacientes consulten a su médico o a la Lymphoma Research
Foundation (LRF) para estar al tanto de las actualizaciones del
tratamiento recientes. También es muy importante que todos
los pacientes con LCCT consulten a un especialista para aclarar
cualquier duda.
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@ ESTUDIOS CLINICOS

Los estudios clinicos son importantes para encontrar
medicamentos eficaces y las mejores dosis de tratamiento
para los pacientes con LCCT. Los pacientes interesados en
participar en un estudio clinico deben leer la hoja informativa
Comprender los estudios clinicos en el sitio web de la LRF (visite
lymphoma.org/publications), y el Formulario de solicitud de
estudios clinicos en lymphoma.org, hablar con su médico o
comunicarse con la Linea de ayuda de la LRF para realizar

la busqueda individualizada de un estudio clinico llamando al
(800) 500-9976 o escribiendo por correo electrénico a
helpline@lymphoma.org.
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@ SEGUIMIENTO

Los pacientes con LCCT deben visitar a su médico con
regularidad. Es posible que se soliciten pruebas médicas
(como anélisis de sangre, y tomografias TC y PET) en distintos
momentos durante la remision para evaluar la necesidad de un
tratamiento adicional.

Algunos tratamientos pueden causar efectos secundarios

a largo plazo (aparecen durante el tratamiento y contindan
durante meses o afos) o tardios (aparecen solo meses, afios o
décadas después de haber finalizado el tratamiento). Pueden
variar en funcidn de los siguientes factores:

e Duracion del tratamiento (cudnto durdé el tratamiento).

 Frecuencia del tratamiento (con qué frecuencia se
administro el tratamiento).

e Tipo de tratamiento administrado.
e Edady sexo del paciente.

e Estado general de salud de cada paciente en el momento
del tratamiento.

El médico controlara estos efectos secundarios durante el
seguimiento. Mientras mas tiempo la enfermedad se mantenga
en remision (sin signos ni sintomas de enfermedad), méas
disminuira la frecuencia de las consultas necesarias.

Se recomienda a los pacientes y a sus cuidadores que
conserven copias de todas las historias clinicas. Esto incluye
los resultados de las pruebas, asi como informacion sobre los
tipos, cantidades y duracion de todos los tratamientos recibidos.
Las historias clinicas son importantes para hacer seguimiento
de los efectos secundarios del tratamiento o de las posibles
recidivas de la enfermedad. La premiada aplicacion maévil Focus
On Lymphoma de la LRF, (lymphoma.org/mobileapp) puede
ayudar a los pacientes a gestionar esta documentacion.
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PLAN DE CUIDADOS Y PROGRAMA DE
EDUCACION DEL PACIENTE DE LA LRF

Mantener su informacidn en un solo lugar puede ayudarlo

a sentirse mas organizado y en control. También facilita
buscar informacion relacionada con su atencion y ahorra

un tiempo valioso. EL documento del Plan de cuidados del
linfoma de la LRF organiza la informacidon sobre su equipo de
atencidon médica, el régimen de tratamiento y el seguimiento.
También puede realizar un seguimiento de los exdmenes

de salud y cualquier sintoma que experimente para hablar
con su proveedor de atencion médica durante futuras citas.
Se puede acceder al documento del Plan de cuidados del
linfoma visitando linfoma.org/publications. La LRF también
ofrece diversas actividades educativas, como reuniones en
vivo y seminarios web para personas que deseen aprender
directamente de expertos en linfomas. Para consultar
nuestra cronograma de proximos programas, visite
lymphoma.org/programs.

Linea de ayuda de la LRF

El personal de la Linea de ayuda de la LRF esta
disponible para responder sus preguntas generales
sobre el linfoma y la informacion sobre el tratamiento,
asi como para brindar apoyo individual y referencias
para usted y sus seres queridos. Las personas que
llaman pueden solicitar los servicios de un intérprete
de idiomas. La LRF también ofrece un programa de
apoyo entre pares llamado Red de Apoyo del Linfoma
e informacion sobre estudios clinicos a través de
nuestro Servicio de informacion sobre estudios clinicos.
Si desea obtener mas informacion sobre cualquiera de
estos recursos, visite nuestro sitio web en lymphoma.org,
comuniquese con la Linea de ayuda de la LRF llamando al
(800) 500-9976 o enviando un correo electrdnico a
helplinedlymphoma.org.

Para obtener informacion en espafiol, visite
lymphoma.org/es. (Para obtener informacion
en espanol, visite lymphoma.org/es).
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La Lymphoma Research Foundation (LRF) publica la serie de hojas informativas Comprender el linfoma con el propésito de informary educar a los lectores. Los hechosy
las estadisticas se obtuvieron utilizando la informacién publicada, incluidos datos del Programa de Vigilancia, Epidemiologia y Resultados Finales (SEER]. Debido a que el
cuerpoy la respuesta al tratamiento de cada persona son diferentes, ninguna persona deberia autodiagnosticarse o comenzar un tratamiento médico sin antes consultar
a sumédico. El revisor médico, la institucion del revisor médicoy la LRF no son responsables de la atencidn o el tratamiento médico de ninguna persona.
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