Revista Colombiana de
Hematologia y Oncologia

Enero - Junio de 2024 « Volumen 11 - Nimero 1
ARTICULO ORIGINAL

Micosis fungoide: diez anos de experiencia en un centro
de referencia especializado en Cali-Colombia, 2013-2023

Fungoid mycosis: 10 years of experience in a specialized reference center in call-
Colombia 2013- 2023

» Tomas Andrés Acosta Pérez

» Maria Alejandra Obando Martinez ' Universidad Libre, Cali, Colombia.
2 Clinica Imbanaco, Cali, Colombia.

. , C o
» Rigoberto Gomez Gutiérrez 3 Hematooncdlogos S.A, Cali, Colombia.

» Emmanuel Orjuela *
» Lizeth Acosta Tascon *

Recibido el 29 de enero de 2024; aceptado el 30 de abril de 2024 https//doi.org/ 10.51643/22562915.673

Resumen

La micosis fungoide (MF) es el tipo de linfoma cutdneo de células T mas comun en adultos, con un
aumento creciente de la prevalencia en algunos paises, pero hasta la fecha con poca informacidn
de estudios en poblacion colombiana. Objetivo: describir las caracteristicas de una poblacién de
pacientes con diagndstico de MF en un centro de referencia especializado de la ciudad de Cali, Co-
lombia. Método: estudio descriptivo de corte transversal que incluyé pacientes mayores de 18 afios
de ambos sexos con diagndstico de MF, definido por biopsia y analizado por un equipo completo
de patdlogos, oncdlogos y dermatdlogos, atendidos en los servicios de consulta externa y hospita-
lizacién en la clinica Hematooncdlogos sede Cali, entre los afios 2013-2023. Resultado: un total de
21 pacientes cumplid con todos los criterios para ingreso al estudio, el 76 % de ellos eran mujeres,
la gran mayoria (14) procedentes de la ciudad de Cali (66%); la mediana de edad fue de 66 afos (23-
81) y el promedio en meses desde el inicio de los sintomas al diagndstico fue de 23.2 meses. La gran
mayoria de los pacientes se encontraban en estadios tempranos de la enfermedad, la forma de
presentacién en placas fue la mas comun (47.6 %) Conclusiones: en nuestro estudio se observd una
mayor prevalencia de la enfermedad en mujeres, dato particularmente importante porque no es la
distribucion usual a nivel mundial, con una edad de presentacidn similar a los estudios globales. Un
dato muy importante en nuestro estudio es que el diagndstico se establecié de forma mdas tempana
comparado con la media global.
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Abstract

Mycosis fungoides (MF) is the most common type of cutaneous T-cell lymphoma in adults, with a
growing increase in prevalence in some countries, but to date with little information from studies
in the Colombian population. Objective: To describe the characteristics of a population of patients
diagnosed with MF in a specialized reference center in the city of Cali, Colombia. Methods: Des-
criptive cross-sectional study that included patients older than 18 years of age of both sexes with a
diagnosis of MF, defined by biopsy and analyzed by a complete team of pathologists, oncologists,
dermatologists, treated in the outpatient and hospitalization services in the Hematoncologos , cli-
nic based in Cali, between the years 2013 - 2023. Result: A total of 21 patients met all the criteria for
entry into the study, 76% of them were women, the vast majority from the city of Cali 14 (66%), the
median age was 66 years (23- 81), the average in months from the onset of symptoms to diagnosis
was 23.2 months. The vast majority of patients were in early stages of the disease, the presentation
in plaques was the most common (47.6%). Conclusions: In our study, a higher prevalence of the di-
sease was observed in women, a particularly important fact because it is not the usual distribution
worldwide, with an age of presentation similar to that of global studies. A very important fact in our
study is that the diagnosis was established earlier compared to the global average.

Keywords: cutaneous lymphoma; lymphoma T cell; neoplasms; mycosis fungoides; Sézary syndro-
me.

casos tiene una edad de presentacion en adul-
tos alrededor de los 50 afios y presenta seme-
janza clinica con algunas entidades dermatold-
gicas inflamatorias como la dermatitis atdpica,
psoriasis y vitiligo, lo cual en algunas ocasiones

Introduccion

Los linfomas cutdneos (LC) son un grupo
heterogéneo de trastornos linfoproliferativos
malignos que son clasificados dentro de los

linfomas no Hodking." Existen LC primarios y
secundarios que engloban muchas entidades
diferentes con manifestaciones clinicas, histo-
[égicas y prondsticas diversas. Los LC primarios
se definen como los linfomas no Hodking que
surgen en la piel sin evidencia de afecciones
extracutdneas. Estos representan una entidad
heterogénea de neoplasias de células T y neo-
plasias de células B maduras como la MF y el sin-
drome de Sézary (SS);? los LC secundarios son
infiltrados ganglionares y extraganglionares
que tienen un comportamiento muy variable en
cuanto a prondstico y supervivencia.?

La MF representa la forma mas frecuente de
linfomas cutaneos de célulasT;*la mayoria de los

puede retrasar el diagndstico.

La fisiopatologia en la MF deriva de linfocitos
T maduros que se alojan en la piel; estos pare-
cen surgir de linfocitos T auxiliares de memoria
residentes a nivel cutaneo, a diferencia de los
linfocitos T centrales de receptor 4 ( CCDR49).6
El dafio ocasionado por los rayos ultravioleta
(UV) asociados a cambios en genes supresores,
incluidos la proteina tumoral p53, el inhibidor de
la quinasa dependiente de ciclina 2A (CDKN2A)
sumado a las anomalias que involucran sefiales
de desarrollo del receptor de células T ( TCRY
con inmunofenotipo CD3+CD4+CD7, conllevan a
la presentacidn cutdnea clasica de esta entidad.
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La MF se caracteriza por un curso clinico in-
dolente, con una evolucidn a largo plazo y mani-
festaciones tipicas en etapa de parche con una
progresion variable en la etapa de tumor y un
tiempo al diagndstico de hasta 7.5 afos.? Este se
debe hacer mediante una correlacién clinico-pa-
toldgica, apoyandose en estudios como citome-
tria de flujo e inmunohistoquimica.

Existe poca evidencia en nuestro medio so-
bre la enfermedad; tenemos una serie de casos
reportada en la ciudad de Medellin® que mostré
la experiencia en un grupo de pacientes de po-
blacién adolescente e infantes, evidenciando
que la mayoria se encontraban en etapas tem-
pranas de la enfermedad, con una alta tasa de
respuesta al tratamiento. Hasta el 59 % se en-
contraba en remisidén total y 40 % en remision
parcial, abriendo una ventana de informacion
en poblacién colombiana, sin embargo, ain con
ausencia de datos en poblacién adulta.

Figura 1.
Inclusién de pacientes al estudio

n=88 registros identificados en el
sistema electrénico de historias con
el diagndstico de CIE-10 C84.0

Materiales y métodos

Se trata de un estudio observacional de co-
horte histdrica que incluyd pacientes mayores
de 18 aflos de edad de ambos sexos con diag-
néstico de micosis fungoide (MF), atendidos en
el servicio de consulta externa y hospitalizacion
de la clinica Hematooncdlogos en la cuidad de
Cali, entre los afios 2013 y 2023. Se realizé una
busqueda en el sistema institucional de softwa-
re de historias clinicas de pacientes con MF cuyo
diagndstico CIE-10 utilizado en la busqueda fue
C84.0, reportado en la historia clinica de ingreso
0 egreso. Se hizo posteriormente un tamizaje
de la informacidén para obtener los diagndsticos
definitivos y con el criterio clinico del grupo de
hemaooncdlogos, dermatdlogos y patdlogos,
se incluyd un total de 21 pacientes que cumplian
con las caracteristicas clinicas y el diagndstico
confirmado por biopsia; lo anterior se encuen-
traresumido en la Figura 1.

n =50 con cuadro no compatible

n=26 Pacientes fueron tamizados
con el diagndstico CIE10 C84.0
micosis fungoide

n=21 Pacientes con diagndstico
definitivo de micosis fungoide los
cuales fueron seleccionados para el
estudio

v

n =12 con datos faltantes

n=5 Tenian biopsias para otra
patologia
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Se describieron variables epidemioldgicas (sexo
y edad), clinicas (edad de aparicién de los sinto-
mas, tiempo de evolucién, edad al momento del
diagndstico confirmado, tipo de lesiones y esta-
dio de gravedad). Se realizé analisis univariado
de frecuencias absolutas y relativas, ademas de
tablas para describir las caracteristicas cualitati-
vas. Respecto alaedady el tiempo de evolucidn
se describe la medianay el intervalo.

Resultados

En el periodo comprendido entre los afios
2013 y 2023 en la clinica Hematooncdlogos
de la ciudad de Cali, fueron filtrados los datos
mediante historia clinica. El diagndstico de MF
previamente habia sido establecido por médi-
cos expertos en el drea de hematooncologia,
dermatologia y patologia; > pacientes con diag-
nodstico de MF se incluyeron en el estudio y se
relacionan en la Tabla 1. La mayoria de los pa-
cientes eran procedentes de la ciudad de Cali,
14 en total (66.6 %), dos provenian de la ciudad
de Palmira y otros dos de la ciudad de Popayan,
cada uno con un porcentaje del (9.5 %); el res-
to de pacientes provenia de ciudades como Ba-
rranquilla, Jamundi y Villarrica. La mediana de
edad fue de 66 afios, con un tiempo de inicio de
sintomas hasta el diagndstico de 23.2 meses; 15
en total fueron mujeres (76 %) y 6 hombres ( 24
%). El fenotipo que predominaba era el estadio
IB (33 %) seguido del IVB (19 %).

La mayoria de los pacientes se encontraban
en estadios tempranos de la enfermedad, es-
tadio IA (9.5 %), donde la manifestacidn clinica
mas frecuente fue la aparicion de lesiones tipo
placa (47.6 %) seguida por aparicién de lesio-
nes tumorales (19.0 %) (Figura 2). El resto de
lesiones eran compatibles con eritrodermia y
algunas lesiones menos tipicas; conrelacionala
distribucidn, tres pacientes (14.2 %) presentaron
lesiones en extremidades superiores (Figura
3), cinco pacientes (23.8 %) presentaron lesio-
nes distribuidas de forma generalizada y cuatro

pacientes (19.0 %) con compromiso en tronco y
extremidades (Figura 4). El epidermotropismo
fue muy comun en esta serie de pacientes, se
presentd en el 61.9 % de los casos, con un folicu-
lotropismo en el 28.5 %.

De los 21 pacientes evaluados, tres de ellos
(14.2 %) se presentaron con lesiones en forma
de SS lo cual nos habla de la baja frecuencia de
esta entidad. Al momento de la recoleccién de
datos el 38.0 % de los pacientes ya habia falle-
cido; no se tiene claridad en la historia clinica si
la causa del deceso esta o no relacionada con la
enfermedad.

Dada la naturaleza del estudio no fue posible
realizar un seguimiento adecuado con relacion
al tratamiento recibido por parte de los pacien-
tes, informacidn que podria ser de interés para
futuras investigaciones, mediante disefios que
permitan realizar un seguimiento mas estricto,
dado que conocer estos datos en detalle po-
dria tener un impacto en diferentes desenlaces,
como diagndstico oportuno, prondstico y su-
pervivencia.

Figura 2.

Lesiones tumorales por micosis fungoide
Ry g
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Tabla 1.

Caracteristicas sociodemograficas y clinicas en 21 pacientes con MF

Caracteristicas demograficas de la poblacién estudiada

Distribucién por sexo

Masculino

Femenino
Distribucién geografica (procedencia)

Cali

Palmira

Popayan

Barranquilla

Jamundi

Villarrica

Edad al diagndstico -afios-, Me(RIC)
Tiempo del inicio de los sintomas al diagndstico (meses) (DE)
Estadio al diagndstico
1A
IB
IVB
Indeterminado
Zona de distribucién (%)
Extremidades superiores
Generalizado
Tronco y extremidades
Cabeza y extremidades
Extremidades inferiores
Extremidades superiores e inferiores
N/A
Tipos de lesiones (%)
Placas
Tumores

n (%) Valor

6 (24)
15 (76)

14(66.6)
2(9.5)
2(9.5)
1(4.7)
1(4.7)
1(4.7)

66 afos (23-81)
23.2

2(9.5)
8(33)

4(19)

7(333)

3(14.2)
5(23.8)
4(19.0)
1(4.7)
1(4.7)
1(4.7)
3(14.2)

(47-6)
(19.0)
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Figura 3
Micosis fungoide en extremidades
superiores

Figura 4

Micosis fungoide con distribucién en
tronco
e

£

Discusion

La MF es la forma mas comun del linfoma cu-
taneo de células T con una edad de presenta-
cién cercana a los 50 afios;™ en nuestro estudio
la mediana de edad fue de 66 afos. Al no contar
con estadisticas claras en Colombia este estu-
dio es de gran importancia porque nos permite
estimar una prevalencia regional, informacién
valiosa dado el comportamiento en ascenso de
la enfermedad en los ultimos afos. En Estados
Unidos se calcula una incidencia de 4.6 por mi-
[16n de habitantes, con una presentacion en este
pais de mayor frecuencia en los hombres com-
parado con mujeres, en una proporcién (2:1),"
datos que no fueron extrapolables en nuestro
estudio donde la mayoria de los pacientes era
de sexo femenino (76 %).

La MF tiene un curso lento y progresivo,
en las etapas iniciales puede ser similar a otras
patologias, lo que le confiere en diferentes se-
ries el titulo de “la gran simuladora” entre las
diferentes entidades dermatoldgicas, con una
duracidn entre los sintomas y el diagndstico de
alrededor de seis afios.” En nuestro estudio el
tiempo transcurrido al diagndstico fue mucho
menor, 23.2 meses, lo cual puede ser explicado
dado que los pacientes fueron tratados directa-
mente por un equipo médico especializado, in-
cluyendo un grupo de patdlogos con respuesta
rapida y asertiva en este tipo de patologias, lo
que favorece sin lugar a dudas un diagndstico
en etapa temprana, en este caso estadio 1A (9.5
%)y estadio 1B (33 %).13

Por su parte, el SS puede presentar mani-
festaciones clinicas particulares desde el inicio
del cuadro (eritrodermia, afectacién linfatica
y células neopldsicas circulantes) con afeccién
en individuos de edad avanzada, especialmente
en hombres. Clinicamente este sindrome se ca-
racteriza por prurito intenso y descamacion, y
puede acompafarse de queratodermia palmo-
plantar, onicodistrofia y alopecia.* En nuestro
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estudio esta condicidn se presentd en tres pa-
cientes (14.2 %) de los cuales todos eran hom-
bres, lo que se correlaciona con lo descrito en
literatura.

El prondstico de la MF es variable y esta di-
rectamente relacionado con el estadio de la
enfermedad al momento de la confirmacidon
diagndstica, asi como el tipo y extension de la
enfermedad.” La sobrevida a diez afios es del
100 % en estadios T1, del 67 2 en 12,39 %en T3y
41 % en T4; es comun y muy frecuente encon-
trar infecciones cutdneas en aquellos pacientes
que se encuentran en fase tumoral, especial-
mente por pseudomonas y estafilococos dado
el estado de inmunosupresion.™

Se han investigado valores prondsticos en
pacientes en etapas tempranas y avanzadas;”
estd claro que los pacientes en etapas mas
tempranas tienen mejor prondstico si lo com-
paramos con estadios tardios. Igualmente se
han descrito algunos factores asociados a pro-
ndstico adverso, entre ellos se incluye la edad
(>60 anos), el sexo (masculino), el tipo de lesién
cutanea (placas o foliculotrépicas) y el compro-
miso ganglionar,™ con una supervivencia global
(SG) a diez afos de aproximadamente 90.3 %
para los pacientes con bajo riesgo y de 48.9 %
en pacientes con alto riesgo.

Al momento de la recoleccidn de los datos
38 % de los pacientes ya habia fallecido sin tener
claridad de la causa del deceso, lo cual se rela-
ciona con la informacién aportada por la litera-
tura general. Nuestro estudio incluyé pacientes
con diagndstico mas temprano, por lo cual la
mortalidad estuvo mas cercana al porcentaje de
pacientes de bajo grado.

Una de las limitantes de nuestro estudio fue
el no tener claridad con relacion al tratamiento
que recibieron los pacientes; ademas se trata
de una poblacidn pequefa a pesar de que inclui-
mos diez aflos de experiencia en un centro on-

coldgico especializado, lo que nos habla de que
si bien la MF es la forma mds comun del linfoma
cutdneo de células T, es una entidad poco fre-
cuente de la cual no tenemos datos suficientes
en nuestro pais. Los hallazgos de nuestro es-
tudio fueron consecuentes con los datos de la
literatura mundial. Se necesita un gran estudio
retrospectivo basado en un analisis multicéntri-
co o en la base de datos del sistema nacional de
salud para obtener una comprensién integral de
las caracteristicas demograficas, las frecuencias
relativas, las presentaciones clinicas y el pronds-
tico de esta entidad.

Conclusiones

Se informaron 21 casos de MF/SS en un pe-
riodo de diez afios en un centro de referencia
especializado en hematooncologia en la ciudad
Cali, Colombia, el cual reveld datos similares a
los documentados en poblaciéon mundial segin
la literatura revisada. En nuestro estudio llama-
tivamente se tuvo una proporcion mayor en la
poblacién femenina, dato particularmente im-
portante porque no es la relacién usual descri-
ta y documentamos una edad de presentacion
similar a los estudios realizados a la fecha. Un
dato determinante a resaltar es que se realiz
el diagndstico mucho mas temprano que la me-
dia mundial, lo que se reflejé en la mortalidad
general. Esto abre la necesidad de contar con
mas informacidn sobre esta entidad, invitando
a la realizaciéon de mas estudios con rigurosi-
dad metodoldgica que permitan estimar datos
mas especificos que impacten en el diagndstico
oportuno y manejo especifico de esta enferme-
dad en nuestra poblacién.

Aspectos éticos

Este estudio corresponde a una investiga-
cién sin riesgo de acuerdo a la Resolucidn 8430
de 1993. El Centro de Investigacion en Cancer
Hematooncdlogos SA (CIHO) dio el aval para la
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