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LUNOME €5 und COondaiclon neoplasica, que
se origina en cualquier organo linfoide de la
economia, y que si cuenta con caracteristicas
como la invasibilidad, y la sustitucién de teji-
do diferenciado, por las células invasoras, in-
pidiendo asi su funcién normal, debe ser lla-
mado maligno. Los linfomas se clasifican co-
mo se analizard después, segiin pardmetros
morfolégicos, histoquimicos, de comporta-
miento, inmunolégicos y de caracteristicas de
la membrana citoplasmica de las células invo-
lucradas en el proceso neoplastico.

Los LCCT, son entidades, a la fecha inmu-
nolbgicamente definidas como neoplasias del
sistema inmune, con manifestaciones prima-
rias en piel, y que abarcan dos patologias
descritas antiguamente: micosis fungoides y
sindrome de Sézary. Actualmente se reconoce
que las células del sistema inmune involucra-
das por esta patologia son los linfocitos T,
(timo-dependientes), y que éstos a su vez tie-
nen caracteristicas reguladoras. Las lesiones
encontradas van de las epidermotropicas a las
no epidermotropicas, y la evolucién natural
es cronica y lentamente progresiva.

Alibert fue el primero en describir a la en-
fermedad en 1806, un caso unico, con lesiones
en la piel de calor café, con descamacion, y
con la presencia de ciertos tumores en forma
de hongos, de ahi el nombre de micosis fun-
goides, evidentemente mal utilizado, por que
éste, sugiere la etiologia micética. La evolu-
cién secuencial de las lesiones dermatolégicas
de placas eczematosas, a placas infiltradas y
finalmente a tumores, fue reconocida por pri-
mera vez por Bazin en 1851, de ahi que la
forma clasica de la micosis fungoides fuera
llamada Alibert-Bazin, o la forma placa tu-
mor de micosis fungoides. Sin embargo, en
1885, Vidal y Brocq, describieron la variante
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d’emblée, en la cual, los tumores aparecian sin
un orden de progreso, a través de las fases
previas.

En 1892, Besnier y Hallopeau, reconocie-
ron que la micosis fungoides también podia
presentarse en una forma de eritrodermia ge-
neralizada. Posteriormente, de 1938 a 1949,
Sézary obervé la presencia de células mono-
nucleares, grandes y anormales, en la piel yen
la sangre periférica de varios pacientes, con
una eritrodermia crénica generalizada, con
adenomegalias multiples, y hepato-espleno-
megalia (sindrome de Sézary). Este fue reco-
nocido formalmente en la literatura americana
por Taswell y Winkelmann, 23 afios después, y
en 1968, Lutzner y Jordan, demostraron, por
microscopia electrénica las caracteris-
ticas, tanto celulares, como subcelulares de la
célula descrita anteriormente por Sézary. Ac-
tualmente, mientras algunos autores, sepor-
tan la idea de que la micosis fungoides y el
sindrome de Sézary, son la misma entidad,
pero en diferentes estadios de evolucién, otros
lo niegan, argumentando que son dos patolo-
gias distintas, tanto en su evolucién como en
su prondstico. Las ideas actuales hacen pen-
sar que, siendo las dos ya clasificadas como
linfomas T, y una mas grave que la otra, con la
misma caracteristica morfoldgica celular, que
solamente se distingue en lo anaplasico de la
célula, las dos deben ser englobadas en una
entidad mucho més didactica y significativa:
linfomas cutaneos de células T.

Los LCCT, en su variedad clasicamente
denominada micosis fungoides (MF), tienen
una evolucion natural, de lesiones cutdneas
localizadas, a un proceso caracterizado fre-
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cuentemente, a una infiltracién gerneralizada
de virtualmente todos los tejidos internos,
siendo esta causada también por células T. En
1978, la divisiéon de tratamiento del cancer,
del Instituto Nacional del Cancer, empezb a
utilizar como oficial el término LCCT, en
E.U.A.

Clasiticacion inmunologica de LUKes y Lo-
llins. (1975).
Linfomas de tipo celular nodefinido (tipo
nuil).
Linfomas de células T.
Linfocitos contorneados.
Linfocitos pequefios.
Linfomas cutdneos de células T (micosis
fungoides y sindrome de Sezary).
Sarcoma inmunoblastico de células T.
Linfomas de células B.
Linfocitos pequeiios (leucemia linfoci-
tica cronica).
Linfocito plasmocitoide (macroglobuline-
mia de Waldenstrom).
Células centrofoliculares:
» células pequeflas hendidas,
» células grandes hendidas,
» células pequeias transformadas (lin-
fomas de Burkitt),

» células grandes transformadas,
Sarcoma inmunoblastico de células B
Histiociticos (del sistema fagocitico

mononuclear).

Los LCC L, aparecen en estos momentos
con una incidencia casi igual a la del linfoma
de Hodking en Estados Unidos de América.

* Se utiliza esta clasificacion en merced a que la clasifica-
cién de Rapaport, no incluye a los linfomas cutdneos de
células T.
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Desgraciadamente, en nuestro medio, no se
encuentran estadisticas completas al respecto,
sin embargo, esta patologia no es frecuente.

En distintas series se encuentra que los lin-
fomas cutdneos de células T aparecen con un
predominio en el sexo masculino en una razon
de 2:1; otras series indican que el 64 por ciento
de los casos de MF son masculinos.

El diagnéstico se hace mas comunmente
cuando el paciente esta en la quinta década de
la vida segin algunas series; estos datos se
corroboran con una serie en la cual se indica
que el 81 por ciento de los pacientes presentan
esta patologia de los 45 afios en adelante.
Casos aislados se han diagnosticado en la
segunda década de la vida, sin embargo éstos
son raros.

Aunque esta entidad puede afectar a cual-
quier raza, se ha visto que existe una ligera
predominancia en los caucasicos.

Se han hallado familias con mayor predis-
posicién para los LCCT, que junto con la
evidencia que sugiere una mayor frecuencia
en individuos con antigenos HLA Aw3l y
Aw32, puede indicarnos una predisposicidon
genética posible.

Tres estudios separados indican que existe
una relacién entre la exposicion industrial a
toxinas potenciales y el desarrollo de LCCT,
asi, existe mayor incidencia en individuos que
viven en ciertas dreas o que se exponen direc-
tamente al agente agresor. En otra serie, se
reporté que el 30 por ciento de 211 pacientes
con MF tenian por lo menos una exposicién a
materiales quimicos dafiinos, incluyendo de-
rivados del petréleo (11%), metales (71%) y
solventes (6%). Otros agresores quimicos se
han postulado: polvos, pesticidas, solventes y
vapores, detergentes y desinfectantes.

En Australia se reporta que esta enferme-
dad es absolutamente rara en su medio.
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cas clonas celulares neoplésicas en el SS, co-
mo también, en MF.

Como a los linfocitos normales se les ha
dividido en dos grupos tanto ontogenética-
mente, como funcionalmente distintos, se han
hecho esfuerzos para clasificar a los desorde-
nes linfoproliferativos tanto en células B, co-
mo en T, (ver clasificacién de Lukes y Collins.
1975).

Los linfocitos malignos retienen caracteris-
ticas de sus similares normales: receptores de
membrana, determinantes antigénicos, capa-
cidades funcionales, y vias migratorias in vivo.

Las células T normales son requeridas en
las reacciones de hipersensibilidad retardada,
en la enfermedad de injerto contra huésped, y
en la reacciéon inmunolégica contra tumores,
También siguen una via migratoria in vivo,
dejando el espacio vascular facilmente, pa-
sando a través de los tejidos, antes de entrar al
torrente sanguineo via linfatica. En los gan-
glios linfaticos se localizan principalmente en
las areas paracorticales, e internodulares cor-
ticales; en el bazo en las zonas periarteriolares
de la pulpa blanca, en el timo, y en el sistema
linfocitico difuso. Existen dos tipos de linfoci-
tos T reactivos conocidos hasta la fecha: los
llamados reguladores y los efectores. Los
efectores se distinguen por una respuesta en
contacto con el antigeno, causando la sintesis
y liberacién de linfoquinas por un lado, o la
muerte celular en contacto con la célula que
acarrea al antigeno. Los linfocitos T regula-
dores actiian ayudando o suprimiendo la res-
puesta de sintesis de anticuerpos por las célu-
las B que a su vez tienen que diferenciarse a
células plasmaticas para la sintesis de anti-
cuerpos especificos; los linfocitos T regulado-
res también ejercen accion ayudadora o su-
presora a los linfocitos T efectores.

Hasta la fecha, el tinico grupo ficilmente
reconocible como linfoma de células T es el
LCCT, sugiriendo que estas células T tienen
cierta afinidad por las estructuras halladas en
la piel.

Es evidente que la respuesta de los linfoci-
tos T es directa hacia la piel, pero los factores
que intervienen en ésta no son totalmente
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conocidos.

La resistencia del huésped juega un papel
importantisimo en la patogénesis de la enfer-
medad. Se han descrito casos de completa
remision de las placas, ocurrida espontdnea-
mente. Esto nos lleva a la consideracion de
que, tomando en cuenta que como avanza la
enfermedad de placas a tumores, la propor-
cion de células atipicas también aumenta, la
respuesta basica del huésped a la agresidn sea
la placa-tumor, dependiendo del comporta-
miento de las células anormales. Asi el des-
arrollo de tumores, consistiendo principal-
mente de las células atipicas, representa una
pobre respuesta del organismo y/o aumento
de las potencialidades de las células tumora-
les. El prurito por el otro lado indica una
respuesta inmunologica del organismo, y se
observa principalmente en placas y eritema.

El término LCCT subraya las dos caracte-
risticas mas importantes de este proceso: infil-
tracion de las células T a la piel; tipo epider-
motropico y sin este caracter refiriéndose al
grado de extension de las células tumorales
por toda la economia, siendo las formas MF y
SS epidermotrépicas, en estadios primarios.

La distribucidn a través de todos los tejidos
extracutaneos, también puede ser explicada
en términos de la biologia de la célula T. El
hecho que la infiltracion a médula dsea o a
hueso sea muy limitada, alin en presencia de
linfocitosis extrema en el estadio leucémico,
refleja que la distribucion de las células malig-
nas sigue el camino normal de los linfocitos T
en estado normal; esto contrasta con los linfo-
mas de células B en que la infiltracién a médula
Osea es extensa y temprana. La infiltracién de
los ganglios linfaticos es primordialmente en
las zonas T (paracorticales e internodales cor-
ticales), mientras que la infiltracién enel bazo
es principalmente periarteriolar. Las células T
normales son removidas por sustitucién de su
localizacién normal, obteniéndose de esto
una sustitucion fisioldgica resultante. Final-
mente las células T malignas no pierden la
caracteristica de facil recirculacién a través de
los tejidos blandos, dando como resultado
que los ganglios linfaticos no funcionen como
barrera antineoplasica.

Las células T malignas generalmente pier-
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den la capacidad de responder a antigenos
microbianos y las células T normales, dismi-
nuidas en cantidad, no son capaces de respon-
der efectivamente al mismo agente agresor; de
ahi que el LCCT diseminado, pueda compli-
carse con infecciones serias, y de gravedad
para el paciente afectado. Frecuentemente las
células neoplasicas producen una linfoquina
llamada MIF (factor inhibidor de la migra-
ciéon de los macroéfagos), la cual interviene
interfiriendo la mobilizacion del monocito
comprometiendo las respuestas inmunes de-
pendientes de esta célula. Por el otro lado, la
mitad de los LCCT parecen ser malignidades
de los linfocitos T reguladores ayudantes (hel-
per). Este hallazgo, es ratificado por la pre-
sencia en suero de niveles altos de IgE y de
IgA en varios pacientes, y la poca frecuencia
de infecciones inducidas por organismos
encapsulados.

Como ya se dijo anteriormente, el LCCT
diseminado representa la expansién de una
sola clona maligna de células T, mientras que
la neoplasia primaria puede tener origen en 2
6 3 distintas clonas tnicas. Los LCCT son
clonales en inicio, y las lesiones cutdneas no
contiguas, son secundarias a la diseminacion
hematogena, de ahi la presencia de esas lesio-
nes implican diseminacién extradérmica.

La localizacion de los LCCT incial en piel
se sugiere por multiples estudios clinicos y
patolégicos. Posiblemente la evidencia mas
fuerte de que la enfermedad se inicie en piel es
la observacion clinica frecuente de la localiza-
cién inicial de las lesiones, y su diseminacion
tardia a otras zonas de la economia.

Las células malignas de LCCT, son aparen-
temente capaces de proliferar en la piel y en
sitios extracutaneos. En estudios con autorra-
diografia, se obtuvieron resultados que indi-
can que la enfermedad avanzada, tiene focos
productivos de extension extracutianeos mas
que cutdneos propios.

Se han hallado antigenos de histocompati-
bilidad enla epidermis y probablemente en las
células de Langerhans (posiblemente repre-
sentante del sistema fagocitico mononuclear
en piel), y se postula que se llevan a cabo
interacciones entre los linfocitos T y estas
células, teniendo como resultado las modifi-
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caciones patologicas de los LCCT. Sin embar-
g0, estos antigenos también se hallan en otras
estructuras, y no se puede, hasta la fecha,
hallar la razdén del porqué sélo la interaccion
inicial es en piel.

Los queratinocitos humanos producen, en
cultivo de tejidos, un factor que reacciona
cruzadamente con la hormona timopoyetina,
(proteina de peso molecular de 7000 Daltons),
en radioinmunoensayo sensible. Esta timopo-
yetina, induce la diferenciacion de las células
T progenitoras en linfocitos T maduros, entre
otras funciones. De aqui se extrae la posibili-
dad de que las células T neoplasicas, posible-
mente reaccionan con la epidermis, de una
manera analoga a la que reaccionan las célu-
las progenitoras T con las células reticuloepi-
teliales del timo. El hallazgo de altos niveles
plasmaéticos de factor timico (péptido de peso
molecular de 1000 Daltones), subraya la po-
sibilidad anterior.

La observacién clinicopatolégica, que
mientras mas avanzado es el proceso neopla-
sico, o mas agresivo sea el LCCT, el epider-
motropismo esta disminuido, sugiere qué
cualquiera que sea la interaccién célula T-
epidermis, se requiere un cierto grado de ma-
duracién de las células neoplasicas.

Caracteristicas Generales

1. tividad de las células T reguladoras,
ayudadoras o facilitantes.

2. El grado de epidermotropismo esta rela-
cionado con las caracteristicas dis o anaplasi-
cas de las células T malignas.

3. Existe una evolucién natural de lesiones
localizadas a enfermedad cutanea
diseminada.

4. Existe también una evolucién proliferante
de las poblaciones celulares de lenta a rapida-
mente evolutivas.

Las manitestaciones clinicas de los LCCT,
varian segun el grado de epidermotropismo
que se pueda encontrar durante la evolucién
de la patologia; asi, las lesiones pueden ser
difusas y poco sugestivas, o por otro lado,
pueden sugerir ampliamente el diagnéstico,
con lesiones caracteristicas de piel; sin embar-
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go, es necesario hacer notar que cuando el
tumor ha infiltrado organos y zonas extracu-
taneas, ¢l prondstico serd pobre, de ahiel reto
al médico, a tratar de diagnosticar lo mas
pronto posible la enfermedad para poderle
ofrecer al paciente un mejor tratamiento y un
pronéstico mas adecuado.

La LCCT se diagnostican con mas frecuen-
cia, en pacientes que cursan con lesiones der-
matoldgicas cronicas y agudas como eczema,
psoriasis, neurodermatitis, parapsoriasis en
placas y poiquilodermia. las lesiones desapa-
recen espontaneamente mientras otras apare-
cen. La exposicion minima a los rayos del sol,
la dosis pequeiia de rayos X, o aluz ultraviole-
ta, pueden hacer que las lesiones cutaneas
desaparezcan. Aunque existen remisiones es-
pontéaneas, con regresiones exacerbadas por
muchos afios, el progreso ocurre eventual-
mente en la mayoria de los pacientes. Las
lesiones se tornan mas infiltradas, y aparecen
placas elevadas de infiltracién, a las que si-
guen nodulos y tumores. Aunque clasicamen-
te se describid una evolucidon de lesiones ines-
pecificas a lesiones evidentemente tumorales,
pasando por los estadios de placa, eritema, y
escama, todo este tipo de lesiones pueden apa-
recer simultineamente. En general, el pacien-
te no presenta ningln otro tipo de sintomato-
logia, hasta que el padecimiento estd demasia-
do avanzado.

Para sistematizar los conocimientos pode-
mos establecer dos grandes etapas en lo que se
refiere a las lesiones cutaneas: estadio pretu-
mor y estadio tumor. Evidentemente estos
estan dentro del grupo de los epidermotrépi-
cos antes mencionados.

La fase pretumor tiene dos capitulos a des-
arrollar: fase premicdtica y fase infiltrativa. El
término premicético, tiene que ser modifica-
do en los siguientes afios, por las razones
expuestas al inicio del trabajo.

La lesién primaria, estd caracterizada, ade-
mas por la simulacién de otras patologias,
(parapsoriasis, dermatitis atopica, etc.), por
un eczema no especifico en placas, este se
inicia sin sintomas agregados, y puede locali-
zarse en cualquier segmento corporal. En la
variedad de tumeur d’emblée, se hallan lesio-
nes bizarras, y tumorales. Los pacientes que
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presentan las lesiones primarias, que mues-
tran también 4reas de poiquilodermia, tienen
un alto riesgo de desarrollar LCCT. La alope-
cia mucinosa es una lesidén, que en adultos
precede a la lesion en placa ya diagnosticable.

Las lesiones en placas, segundas en el pro-
ceso de invasividad celular, son generalmente
eritematosas, secas y con una descamacion
ligera; éstas se extienden conforme avanza la
enfermedad, torndndose mas eritematosas y
descamativas. El rascado puede conducir a
liquenificacion y a que la descamacion
aumente; estas lesiones pueden impetiginarse
si son muy maltratadas. Después de un tiem-
po las placas se vuelven progresivamente mas
induradas, y con un patron anular o
arqueado.

Frecuentemente las lesiones individuales se
resuelven por si solas y completamente, cuan-
do esto ocurre, puede quedar en la piel eviden-
cias de lesiones con hiper e hipopigmentacion.

Conforme la infiltracién celular aumenta,
las placas se vuelven mas elevadas y firmes. La
epidermis puede quedar eczematosa o lique-
nifecada, y también puede tornarse suaveya
veces tensa y tirante. Puede también acompa-
fiarse de alopecia localizada, que tiende a du-
rar mientras la placa se desvanece. Si la infil-
tracion se detiene por algin agente externo,
las placas se elevan de tal manera que tienden
a formar la tercer fase de las manifestaciones
cutaneas de LCCT. Mientras que los tumores
nacen con mas frecuencia en las zonas previa-
mente afectadas por placas infiltrativas, pue-
den también originarse de piel clinicamente
normal, pero esto no es frecuente. Pueden ser
tumores aislados o hallarse cientos de ellos.
Estos son inicialmente pequefios, pero pue-
den desarrollar diametros hasta de 8a 10 cm.
Estos pueden ulcerarse, ya sean pequefios o
grandes. Los tumores normalmente no due-
len, pero pueden hacerlo a la presién profun-
da. Estos tienden a cicatrizar, dejando lesio-
nes evidentes como secuela, aunque algunos
regresan a su estadio anterior de placa sin
dejar lesién secundaria como secuela.

La eritrodermia generalizada, puede ocu-
rrir acompafiando a cualquiera de los estadios
anteriores, o ser la Unica manifestacion cuta-
nea de esta entidad. Esta puede acompafiarse
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bles, la imagen histoldgica muestra una der-
matitis no especifica, consistente en acumula-
ciones perivasculares de células
mononucleares, tanto en la dermis papilar,
como en la dermis reticular (zona de Crenz).
La presencia de algunas células atipicas (ver
mas adelante), puede provocar la sospecha de
que esta ocurriendo un proceso neoplasico
linfomatoso. Conforme la enfermedad pro-
gresa, las células atipicas se van volviendo
mas aparentes, y el infiltrado mas denso, ocu-
pando principalmente la dermis papilar. Este
infiltrado se ha denominado como tipo ban-
da, que en contacto con la membrana basal
epitelial forma una estructura que recuerda
una apariencia de cordén de linfocitos. El
infiltrado, se extiende después a toda la der-
mis, ocupando también la zona de Crenz, y asi
involucra vasos y nervios, y posteriormente
anexos de la piel. La mucinosis folicular, se
observa entonces como una acumulacién de
material mucoide en los foliculos pilosos, que
se ensanchan y tienden a la atrofia; esta condi-
cién acarrea a lo que en clinica llamamos
alopecia mucinosa, la cual puede complicar-
se, y a partir de ella aparecer pipulas agrupa-
das principalmente en cara o cuello. La pato-
genia de este cambio es incierta, pero se postu-
la que un antigeno, todavia no identificado,
puede producir una paralisis de las células de
Langerhans en la epidermis, y asi provocar
una coleccién del material mucinoso en los
foliculos pilosos, estos, se ensanchan, y poste-
riormente, se atrofian. La mucinosis folicular,
esta presente en estos procesos linfomatosos,
pero se han reportado casos en los que se
observa este fendmeno sin que halla una linfo-
matosis.

El infiltrado se extiende, posteriormente, a
la epidermis, formando los microabscesos de
Pautrier, que se definen como colecciones in-
traepidérmicas de células T anormales, que
indican que existe un LCCT, pero su ausencia
no lo descarta. Es necesario hacer notar, que
la presencia de células linfoides en la epider-
mis, no constituye un microabsceso de Pau-
trier, y este hecho puede observarse en milti-
ples condiciones, con las cuales no debe con-
fundirse. En las enfermedades eczematosas
benignas, se pueden observar estas coleccio-
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nes de linfocitos normales en la epidermis. En
estadios tempranos de la enfermedad, los abs-
Cesos son escasos, y se encuentran caracteris-
ticamente en las porciones basales de la epi-
dermis. Mas tarde el nimero de microabsce-
sos de Pautrier aumenta considerablemente, y
se extiende a las zonas superiores de la epider-
mis.

Como ya se dijo, cuando las placas infiltra-
das se levantan, y forman bordes, aparecen
los tumores, los cuales tienen constituyentes
celulares muy variados. Estos grados de va-
riabilidad se observan también dos en los gan-
glios linfaticos, cuando estos se infiltran.

Si separamos la morfologia gruesa de la
citologia, podremos entender cietos concep-
tos de la enfermedad; para ello, se compara-
ran las células caracteristicas de los LCCT.

Desde que en 1938 se describid a las células
del sindrome de Sézary como mounstrosas en
sangre periférica, se extendio el estudio cito-
morfologico de ellas, junto con las descritas
en microscopia electrénica por Lutzner en los
casos de micosis fungoides. Al principio estas
células se consideraron como de origen histio-
citico, con un nucleo grande, irregular, y con-
torneado, rodeado por un borde delgado de
citoplasma. En microscopia electronica se su-
giere, que por su irregularidad, el ntcleo celu-
lar, al tener una estructura tridimensional,
contiene una gran cantidad de material nu-
cleico, sugestivo de malignidad, pero de poca
anaplasia. Esta forma tan peculiar de nucleo
ha recibido distintos nombres, como por
ejemplo, serpentinado, cerebriforme, convu-
lado, etc. Personalmente, creo que el nombre

‘mds adecuado para esta morfologia es el de

contorneado, y asi se referira a esta clase en
este articulo.

Las células de LCCT, tanto la de Sézary
como la de Lutzner-MF, son parecidas en su
caracteristicas nucleares, pero difieren en su
tamafio. La célula de Sezary tiene un diame-
tro promedio de 15 a 20 M ; mientras que la
célula Lutzner-MF, tiene un diametro de S/u
aproximadamente. Las dos células se com-

portan como linfocitos T, lo que se observa, al

hacerlas reaccionar con fitohemaglutinina, o
al ponerlas en contacto con eritrocitos de car-
nero, o ver como forman las caracteristicas
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rosetas. La otra diferencia basica, era que las
células Lutzner-MF se encontraban ensangre
periférica, mientras que las células de Sézary
si lo eran; es lo que se mantuvo hasta que en
1964 se encontrd a la célula Lutzner-MF en
sangre periférica. Este descubrimiento, mas
los datos obtenidos con técnicas inmunoldgi-
cas, hacen pensar que estas células sean las
mismas, pero en diferente grado de diferen-
ciacion, y en distinto grado de evolucién dela
enfermedad. El hecho anterior, corrobora
que el sindrome de Sézary y la micosis fungoi-
des sean la misma entidad, pero que el sindro-
me de Sézary, nos indica, una forma mucho
mds agresiva de la misma entidad (LCCT).

En sangre periférica las células LCCT, re-
presentan un porcentaje pequeiio de las célu-
las circulantes en pacientes enfermos (1.0-
20%). tienen un citoplasma basdfilo, que pue-
de o no contener granulos. El nucleo se tifie
intensamente y esta doblado en si mismo,
formando pliegues.

Se ha demostrado que algunas células, par-
ticularmente las que tienen un nucleo plega-
do, tienen un aumento de la cantidad de
DNA. Esta, como se refirid anteriormente, es
la posible causa del plegamiento extenso del
nucleo, y de su intenso matiz al ser coloreado
por tinciones de Romanowsky. El citoplasma
es PAS positivo, lo que indica que tienen un
contenido glucoprotéico en sus gladnulos.

Estas células se han encontrado en patolo-
gias tales como el liquen plano, la papulosis
linfomatoide, y también en el liquido sinovial
de enfermos con artritis reumatoide. Asi, la
presencia de poca cantidad de estas células,
no indica LCCT, pero relacionando su pre-
sencia y su distribucién, con el cuadro clinico,
se hard un diagnoéstico integral.

La infiltracién de estas células puede ser
extensa, y puede llegar a cualquier drgano de
la economia. En el Reino Unido, se encuentra
que la infiltracién mas comin es a ganglios
linfaticos, pulmén y bazo.

Otros linfomas no LCCT, pueden infiltrar
la piel, presentando ndédulos en cuello y nuca,
pero en estos casos la infiltracion es siempre
mas dérmica.

Como ya se dijo, al observar una biopsia,
hay que tomar en cuenta la infiltracién y su
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tipo celular, para hacer un diagnéstico histo-
patolégico correcto, éste se hace tomando en
cuenta el diagnostico diferencial histolégico
siguiente:

1. Lesiones primarias linfoides.

a) Linfomas cutdneos no MF.

b) Infiltraciones benignas linfociticas.

2. Presencia de antigenos en epidermis que
estimulen respuesta linfocitica.

a) Mordidas y piquetes de insectos, cons-
tantes, de evolucién crénica.

b) Escabiasis.

c) Infecciones micoticas, y por microbacte-
rium.

d) Dermatitis por contacto, linfomatoide.

¢) Farmacodermias linfomatoides.

f) Sifilis secundaria.

3. Enfermedades de origen desconocido y
prondstico incierto.

a) Reticuloide actinico.

b) Papulosis linfomatoide.

c) Pitiriasis linfomatoide liquenoide.

d) Hiperplasia angilinfoide con,
cosinofilos.

Los linfomas cutaneos no MF, no son epi-
dermotroépicos, y por tanto no infiltran mas
que la zona de Grenz.

Las infiltraciones benignas linfociticas (Ba-
verstedt, Jessner, Spiegler-Fendt), al igual
que los anteriores, no tienen epidermotropis-
mo, y se encuentran centros germinativos en
piel, a estos también se les ha llamado infiltra-
dos monomodrficos.

Todas las patologias infecciosas, ya sean
por pardsitos como acaros, mosquitos, etc,
por hongos, y respuestas inespecificas linfoi-
des pueden ser englobados en el término de
pseudolinfomas. Los pacientes que padecen
estos estados sindromaticos estan en una linea
entre respuesta inflamatoria crénica y verda-
deros linfomas. Pueden ser de naturaleza
autoinmune con transformacién linfomatoi-
de subsecuente o de naturaleza reaccional a
ciertos elementos toxicos o sensibilizantes.

Lukes y Tindall acufiaron el término linfa-
denopatia inmunoblastica con adenomega-
lias, sudores, ferbricula, con un aumento de
las inmunoglobulinas policlonales, y con un
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cuadro histopatologico caracteristico, que
puede en ocasiones afectar hasta la piel. Estas
son histolégicamente malignas y clinicamente
benignas. Estos autores postulan un estado de
hipersensibilidad como patogenia de estos
complejos sindromaticos. La pitiriasis linfo-
matoide liquenoide, el reticuloide actinico y la
papulosis linfomatoide, son ejemplos de estos
fenomenos. Se han observado casos, que lle-
gan a malignizarse y deben ser tomados en
cuenta. Deberan realizarse estudios mucho
mas especializados como la bisqueda de célu-
las atipicas en cortes delgados (1 M), embebi-
dos en sustancias plasticas para el corte; otro
estudio sugerible en el diagndstico temprano
es la revision citoldgica por microscopia elec-
trénica, la cual revelara las caracteristicas ce-
lulares patoldgicas ya descritas anteriormen-
te, yatravés de este estudio llegar mas pronta-
mente al diagndstico y establecer un
tratamiento mas adecuado, y de esta manera
ofrecer un prondéstico mejor. Desgraciada-
mente, sélo las instituciones de investigacion
cuentan con un microscopio electrénico, y
este no es tan accesible, como otros medios
diagnosticos.

D) Quimicas sanguineas, y pruebas gene-
rales de laboratorio.

Estas pruebas suelen ser normales en pa-
cientes que cursan en estadios tempranos de
los LCCT, pero de esta manera se evalua la
funcién general del paciente, permitiendo de
esta manera un diagnéstico integral mas ade-
cuado. En multiples pacientes se han encon-
trado niveles altos de acido urico que ceden
pronto a terapias antilinfoma o, en su defecto,
ceden al alopurinol.

E) Pruebas de gabinete.

Los rayos X pueden mostrar infiltrados
pulmonares en pacientes con LCCT avanza-
do, que tienen un patrén muy voluble que va
del nodular al difuso. La infiltracién cardiaca
es demostrable en estudios post-mortem de in-
dividuos con LCCT, mas que en ningan otro
linfoma, segin algunas series, pero la demos-
traciéon por electrocardiografia de afeccidén
miocardica, es extremadamente rara.

2. Extension del padecimiento.

A) Biopsias de los ganglios linfaticos acce-

sibles, y estudio citogenético.
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Por multiples estudios post-mortem se ha
llegado a la conclucién de que una vez invadi-
dos los ganglios linfaticos, se afectan otros
organos de la economia, sin que los ganglios
establezcan una barrera efectiva antitumor.

Un método histopatoldgico importante es
el de efectuar hitogramas de ADN. De esta
manera se permite el reconocimiento de canti-
dades anormales de ADN en las células T
malignas. En la mayoria de los pacientes con
el diagnéstico de parapsoriasis, segin Van
Vloten y col., se encontré un alto contenido
nuclear de ADN; de 12 pacientes con hallaz-
gos positivos 10 evolucionaron a LCCT, lo
que indican lo sensible de este método, aun-
que debe ser evaluado con mayor cantidad de
pacientes, para dar resultados concluyentes al
respecto.

B) Biopsias de organos de la economia segiin
positividad del inciso anterior.

Como se dijo anteriormente, una vez afec-
tados los ganglios linfaticos, se afectan los
organos de la economia entre ellos; pulmén,
higado, bazo y médula désea, es por eso que
hay que realizar una busqueda exaustiva de
infiltracién, para proponer un tratamiento
adecuado. Cuando existe invasion a estos or-
ganos, la celularidad es muy variada y dificil
de caracterizar, salvo por los procedimientos
antes mencionados.

C) Evaluaciéon general especializada, segin
organos afectados.

No sélo debe aplicarse la evaluacién multi-
sistémica en el punto de vista histopatologico,
tendrd que hacerse una busqueda extensa de
anormalidades funcionales al paciente, y asi
podra establecerse un mejor tratamiento.
D) Evaluacién inmunolédgica de la funcién
de las células T.

Esta evaluacién nos dard una mejor pers-
pectiva, de como el organismo del paciente,
respondera a las infecciones, primera causa de
muertie en estos casos.

3. Clasificaciéon en estadios e inicio de
tratamiento.

Para establecer un mejor tratamiento y un
prondstico favorable se han propuesto distin-
tos cuadros de estadios, durante los Ultimos
afos; augneu estos son muy similares, se pro-
pone una clasificacion tipo TMN, y desde mi
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después de suspendido el tratamiento. El tra-
tamiento puede hacer que exista depilacién
espontanea, que remita de cuatro a seis meses
después de suspender el tratamiento. La ra-
diodermatitis crénica no es comun, pero es
una complicacién que debe de considerarse en
pacientes que sean sometidos a este tipo de
terapia. Se ha reportado carcinoma espinoce-
lular como complicacién en un solo paciente.

Este mismo tratamiento ha dado en otra
serie resultados hasta del 94 por ciento en
pacientes que recibieron de 3000 a 3600 rads.,
estos pacientes estaban en todas las fases, y se
observo que este tratamiento no era efectivo
en los estadios de tumor.

Se usa quimioterapia, especificamente
con hidrocloruro de mecloretamina (mos-
taza nitrogenada), combinada con bom-
bardeo de electrones. En estudios de supervi-
vencia a los cinco afios se observo, que la
terapia con mecloretamina did en pacientes
con placas limitadas un 85 por ciento de su-
pervivencia. En pacientes con placas disemi-
nadas dio un 75 por ciento de resultados, en
estadios de tumor se observo que el 42 por
ciento de sobrevida, y en estado de eritroder-

mia generalizada el 54 por ciento sobrevivid.
Estos estudios combinadamente comparados
con los pacientes que fueron tratados con
bombardeo de electrones otorgaron las si-
guientes cifras de supervivencia: placa limita-
da 88 por ciento, placas diseminadas 60 por
ciento, tumores 11 por ciento y eritodermia
generalizada 54 por ciento.

Se han utilizado otros tratamientos con
agentes quimioterapicos, uno de ellos es a
base de la nitrosurea BCNU, el cual ha obteni-
do buenos resultados a corto plazo, salvo por
las complicaciones que son: eritema severo,
dermatitis por contacto, telangiectacias post
tratamiento y depresién moderada de la mé-
dula dsea. El tratamiento con PUVA ha sido
efectivo a dos afios, pero le falta evaluacién a
largo plazo.

El tratamiento con quimiterapéutico unico
en pacientes que sufren de infiltracién sistémi-
ca ha sido menos exitoso, pero se han obteni-
do remisiones completas con terapia combi-
nada con ciclofosfamida, vincristina, predni-
sona y bleomicina. Sin embargo el tiempo

REV. FAC. MED. MEX.

Seccion del alumno

maximo de supervivencia ha sido de 95 sema-
nas.

Una terapia combinada con bombardeo de
electrones y quimioterapia asociada en rota-
cion obtuvo remisones completas en 8 de 24
pacientes con adenopatia o infiltracién
visceral.

La leucoforesis es un método utilizado para
disminuir el calibre de los tumores en pacien-
tes en fase leucémica (B,).

La administracién de globulina antitimoci-
to heterdloga intrvenosa ha dado respuestas
efectivas en 3 de 4 pacientes en estadios avan-
zados de enfermedad.

En resumen (ver tabla de tratamiento) po-
demos observar que cuando existen lesiones
localizadas y sospechosas de LCCT deben ser
tratadas con PUVA y/0 mostaza nitrogena-
da, tratamiento por el cual la patologia que-
daria erradicada en esos estadios. Pacientes
con LCCT limitados a piel deben recibir dosis
de 3600 a 4500 rads en bombardeo de electro-
nes 0 mostaza nitrogenada tdpica dependien-
do de la experiencia de la unidad clinica. Fi-
nalmente la enfermedad diseminada debe ser
tratada con una terapia combinada de regi-
menes quimioterapéuticos y bombardeo de
electrones. Asi se espera una remisién com-
pleta y aunque ésta no ocurra se puede obser-
var un efecto paliativo eficaz, ya que la enfer-
medad puede afectar la apariencia del pacien-
te, en grados verdaderamente impresionantes.

El prondstico de pacientes con LCCT es
variable y depende principalmente de tres fac-
tores. La prontitud del diagnéstico, el trata-
miento instituido, y la respuesta individual de
cada paciente al tratamiento.

Desde el punto de vista patologico se esta-
blecid que los pacientes con LCCT histopato-
légicamente probado tenian un pronostico
pobre. El tiempo medio de sobrevivencia era
menos de 5 afios, y el tiempo en que aparecian
las primeras lesiones hasta que eran diagnos-
ticadas histoldégicamente era de 3.8 afios.
Cuando se encontraban adenomegalias la es-
peranza de vida disminuian a un tiempo pro-
medio de 2.5 afios. Una vez encontrados his-
tolégicamente datos de infiltracién a los gan-
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glios linfaticos la esperanza de vida disminuia
a 18 meses, mientras si se encontraba espleno-
megalia y/o hepatomegalia el pronéstico dis-
minuiase a 3 meses. Estos datos se corroboran
al hacer la clasificacion de epidermotropismo
y no epidermotropismo; asi los LCCT epider-
motrépicos (placas infiltradas, microabscesos
de Pautrier, etc.) tienen mucho mejor pronds-
tico que aquellos que son no epidermotrdpi-
cos (tumores, nddulos ulcerados). De esta
manera se observé en casi todos los casos que
existia una evolucién naturai de datos epider-
motrépicos a no epidermotrépicos. De las
lesiones epidermotrépicas aisladas no existié
infiltracién ganglionar, mientras ésta si exis-
tia en las lesiones no epidermotroépicas.

Como indica la tabla de diagndstico y la de
tratamiento, cuando son instituidos trata-
mientos prontos la remision del cuadro es
posible, pero se encuentra en fases de no epi-
dermotropismo, el tratamiento sélo sera pa-
liativo. Esto es valido para casi todas las neo-
plasias malignas, y mientras no se encuentra
la verdadera etiologia, la accion médica hacia
las neoplasias s6lo podra ser expectante, sin-
tomatica y paliativa.

Por otro lado debe ser tomada en cuenta la
respuesta del paciente al tratamiento; mien-
tras existen pacientes que no tienen reacciones
secundarias a la radiacion ni a la quimiotera-
pia, habra pacientes que con dosis pequefias
de estos tratamientos responderdn negativa-
mente, siendo el tratamiento peor que la en-
fermedad.

1. La micosis fungoides y el sindrome de
Sézary son entidades inmunolégicamente
bien reconocidas como linfomas cutaneos de
células T. (LCCT).

2. LCCTes una entidad reconocida (aun-
que con otra nomenclatura) desde los princi-
pios del siglo XIX, y ha recibido un auge a
ultimas fechas por su gran implicacién
inmuno-hemato-dermatolégica.

3. Los LCCT estan bien caracterizados y
clasificados en la clasificacién inmunolégica
de los linfomas no Hodgkin.

4. Segun algunos estudios se concluye que
los LCCT pueden tener una relacién tanto
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ocupacional como genética.

5. Se desconoce la verdadera etiologia de
los LCCT.

6. Se sugiere que los queratinocitos elabo-
ran una substancia que reacciona cruzada-
mente con la timopoyetina, y ésta produce a la
célula T epidermotropismo; ésto a su vez es
apoyado por la presencia de células reticuloe-
piteliales en el timo, y éstas producen morfo-
logicamente queratina en los corplisculos de
Hassall; el origen embriolégico de éstas no es
ectodérmico.

7. El eczema, la psoriasis refractaria a tra-
tamiento, el eritema y la escama, la neuroder-
matitis, la parapsoriasis, la poiquilodermia, y
el prurigo de causa desconocida en adultos
son cuadros sugestivos de LCCT.

8. Lainfiltracién en placa, los microabsce-
sos de Pautrier, y la presencia de células atipi-
cas, son los datos histopatologicos de los
LCCT.

9. El diagnéstico de LCCT debe hacerse
con una historia clinica completa, la revision
dermatoldgica, la revisién hematologica, y
pruebas especializadas.

10. El tratamiento mas efectivo es el reali-
zado tempranamente.

11. El pronéstico es variable y depende de
la prontitud del diagnéstico, el tratamiento
instituido, y la respuesta de cada paciente al
tratamiento.

12. Los LCCT son parte de una entidad
que debe ser tratada multidisciplinariamente
por dermatdlogos, hematdlogos, oncologos,
bidlogos celulares, microscopistas electréni-
cos y médicos generales; sin olvidar al perso-
nal paramédico como trabajadores
sociales, enfermeras, técnicos, etc.
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