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Graphical Abstract

Los linfornas cutdneos primarios son
un grupo heterogéneo de linfomas de
tipo no Hodgkin, la mayoria de
caradcter crénico con maultiples
recaidas, que pueden provocar una
repercusion en la calidad de vida. El
objetivo principal del estudio fue
evaluar la calidad de vida de
pacientes con linformas cutaneos
mediante el empleo de diferentes
cuestionarios validados.

Estudio transversal en pacientes _

diagnosticados de linfoma cutdneo

primario mediante cuestionarios de Nuestro estudio demuestra que los pacientes con
calidad de vida: DLQI, HADS, ISS, LCP sufren afectacion de su CV, siendo el prurito el
Skindex-29 y WHO-5. factor mas limitante en este sentido
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Resumen. Los linfomas cutdneos primarios son un grupo heterogéneo de
linfomas de tipo no Hodgkin, la mayoria de caracter crénico con multiples
recaidas, que pueden provocar una repercusion en la calidad de vida. El objetivo
principal del estudio fue evaluar la calidad de vida de pacientes con linfomas
cutdaneos mediante el empleo de diferentes cuestionarios validados. Se
incluyeron 32 pacientes en el estudio, con una edad media de 64 afos, siendo
el 75% hombres y el 68,8% de los linfomas de tipo micosis fungoide. La edad, el
namero de tratamientos empleados y el prurito se asociaron a una peor calidad
de vida, evaluada por los diferentes cuestionarios. El empleo de cuestionarios de

calidad de vida puede ser util en la evaluacién holistica del paciente.

Palabras clave: linfomas cutaneos primarios; calidad de vida; cuestionarios de

calidad de vida; calidad de vida relacionada con la salud.
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Abstract. Primary cutaneous lymphomas are a heterogeneous group of non-
Hodgkin's lymphomas, most of them chronic with multiple relapses, which can
have an impact on the patient’s quality of life. The main aim of the study was to
assess the quality of life of patients with cutaneous lymphomas using different
validated questionnaires. A total of 32 patients were included in the study (mean
age, 64 years; 75%. men). A total of 68.8% of lymphomas were mycosis
fungoides. Age, number of therapies administered and pruritus were associated
with worse quality of life as assessed by the different questionnaires. The use of

quality of life-questionnaires may be useful in the holistic evaluation of the patient.

Keywords: primary cutaneous lymphomas; quality of life; quality of life

guestionnaires; health-related quality of life.
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Introduccion

Los linfomas cutaneos primarios (LCP) constituyen un grupo heterogéneo de
linfomas de tipo no Hodgkin cuya primera manifestacion clinica es a nivel de la
piel sin evidencia de afectacion extracutanea en el momento del diagnéstico’. El
75-80% de los LCP son linfomas cutaneos de linfocitos T (LCLT), y el 20-25%
restante son linfomas cutaneos de linfocitos B (LCLB)?. De todos ellos, la micosis
fungoide (MF) es la forma més frecuente, que junto con el sindrome de Sézary

(SS), representan casi la mitad de todos los LCP3.

Actualmente no existe un tratamiento curativo, por lo que la mayoria de LCP
cursa de manera crénica con multiples recaidas. Ademas, la visibilidad de las
lesiones junto con la afectacién cutanea a modo de picor, descamacion y dolor
puede provocar una repercusion en la calidad de vida (CV) de los pacientes*®.
Enlos LCP el empleo de cuestionarios para valorar la CV ha sido poco estudiado,
centrandose los estudios al respecto en los LCLT®12. Por este motivo iniciamos
el estudio con el objetivo principal de evaluar la CV en los pacientes con LCP.
Secundariamente, se pretendi6é explorar los factores asociados a una peor CV y
comparar la CV entre los pacientes con MF, por ser la mas frecuente, y el resto

de LCP.
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Pacientes y métodos

Se realiz6 un estudio transversal en pacientes diagnosticados de cualquier tipo
de LCP, independientemente de su gravedad y nivel de tratamiento, que recibian
asistencia sanitaria en la Unidad de Linfomas cutaneos del Hospital Universitario
Virgen de las Nieves. El periodo de inclusidn de pacientes en el estudio fue desde

febrero hasta mayo de 2024.

Se recogieron datos demograficos y clinicos (edad, sexo, tipo de linfoma, tiempo
de evolucién, etc.) y se cumplimentaron los diferentes cuestionarios del estudio.
Los cuestionarios relacionados con la gravedad de la enfermedad fueron la
Escala Modified Severity-Weighted Assessment Tool (MSWAT) y el Itch Severity
Scale (ISS). Los cuestionarios para evaluar la calidad de vida y el bienestar
fueron el Skindex-29, el Dermatology Life Quality Index (DLQI), la Escala
Hospitalaria de Ansiedad y Depresion (HADS) y el Cuestionario de indice de

Bienestar WHO-5.

Todos los andlisis estadisticos fueron realizados con el paguete SPSS (SPSS

para Mac, Versién 21.0 Chicago: SPSS Inc.).

Resultados

Se incluyeron 32 pacientes con LCP en el estudio, con un tiempo de evolucion
medio de 79,31 + 79,02 meses. Las caracteristicas clinico-epidemiol6gicas

estudiadas se recogen en la Tabla 1.

Se realiz6 analisis bivariante para identificar factores asociados a una peor

calidad de vida (Tabla 2). Se observd que a mayor edad mayor puntuacién en el
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DLQI (p=0,039). Se encontré mayor puntuacion en el Skindex-29 en pacientes
con mayor numero de tratamientos previos (p=0,035). Por ultimo, se observ6 que
la presencia de prurito se asociaba de manera estadisticamente significativa con
puntuaciones mayores en el Skindex-29 (p<0,001), el DLQI (p<0,001), el WHO-
5 (p=0,003) y el HADS, tanto en la subescala de ansiedad (p=0,007) como en la
de depresion (p=0,010). Para el resto de las variables no se encontraron

hallazgos estadisticamente significativos.

Para comparar la calidad de vida entre los pacientes con MF, por ser la mas
frecuente, y el resto de los LCP, se realiz6 analisis bivariante. La prevalencia de
prurito en los pacientes con micosis fungoide fue del 75% mientras que en el
grupo del resto de linfomas cutaneos fue del 41,7%; del total de pacientes con
prurito, s6lo uno padecia un linfoma B, siendo los 19 restantes linfomas T,
aunque sin encontrar diferencias estadisticamente significativas. Asimismo
tampoco se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre la MF

y el resto de LCP en los diferentes cuestionarios de calidad de vida empleados.

Por ultimo, se analizé la relacion entre las puntuaciones en el Skindex-29 y en el
ISS mediante regresion lineal (Figura 1). Se observd que por cada aumento de
la puntuacién en el ISS el Skindex-29 aumentaba en 1,14 puntos (p<0,001;

R=0,721).
Discusion

En este estudio se encontraron diversos factores asociados a una peor calidad
de vida en pacientes con LCP, como la edad, el niumero de tratamientos

realizados o la presencia de prurito. La variedad de cuestionarios empleados en
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la literatura para valorar la CV en pacientes con LCP complica el poder comparar
los datos obtenidos, ademas de que la mayoria de los estudios versan sobre CV
en pacientes con LCLT® "4, siendo muy pocos los que incluyen cualquier tipo de
LCP%1516 A pesar de ello, se observd que los pacientes con mayor edad
presentaban una mayor puntuacién en el DLQI, y por ende, una mayor afectacion
en su CV, lo cual estad en consonancia con los estudios publicados®%'6. Otros
factores clasicamente asociados a una peor CV en pacientes con LCP como el
sexo femenino, los pacientes de raza negra, los estadios avanzados de
enfermedad, el SS, la comorbilidad psiquiatrica o el tipo de tratamiento*” no se
encontraron en nuestro estudio, probablemente por la inclusién de cualquier tipo
de LCP (no s6lo MF/SS); por el pequefio tamafio muestral y por no haber

pacientes con SS o de diferentes grupos étnicos/raciales.

Por otro lado, en el estudio se encontraron mas casos de Skindex-29 grave en
pacientes con mas de dos tratamientos previos. Se ha descrito que el tratamiento
con corticoides o interferén esta asociado a una peor CV5, principalmente por su
asociacién con ansiedad y depresion. Sin embargo, en la literatura la asociacidn
entre numero de tratamientos previos y casos graves en el Skindex-29 no ha
sido descrita hasta el momento. Esta asociacion puede interpretarse como que
los pacientes que han sido tratados con mas de dos tratamientos tienen peor CV,
ya que en ellos el empleo de diferentes medidas terapéuticas no ha sido efectiva,
y por tanto su afectacion es mayor al no haberse conseguido un control clinico
de la enfermedad. Es por tanto un dato importante a tener en cuenta en el manejo

clinico y terapéutico de estos pacientes.
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A pesar de que en nuestro estudio no se encontrd asociacién entre la CV y el
HADS, los resultados muestran que probablemente hasta cinco pacientes
podrian haber sido diagnosticados de ansiedad, y hasta dos de depresion. Este
hecho es de gran trascendencia, ya que numerosos estudios inciden en la
repercusion que tienen los pacientes con LCP no sélo en el componente fisico,
sino también en el emocional, econémico y funcional, lo cual influye
negativamente en su CV%'. Un estudio recientemente publicado muestra el
coste que supone el tratamiento y la atencion de los pacientes con LCP en
Espafia' lo que refleja el componente econémico de la enfermedad,

especialmente en aquellos paises donde los pacientes asumen los costes.

El principal hallazgo de nuestro estudio es que la presencia de prurito se asocia
con puntuaciones mayores en el Skindex-29, el DLQI, el WHO-5y el HADS, tanto
en la subescala de ansiedad como en la de depresion. Ademas, se observé una
asociacion positiva entre los valores del ISS y del Skindex-29. El prurito por tanto
fue el sintoma mas invalidante y que mas se asocio a una disminucién en la CV
medida por los diferentes cuestionarios del estudio. Este hecho esta en
consonancia con los estudios actuales*>'7, en donde el prurito es descrito por
los pacientes como el sintoma mas frecuente y que mas les afectaba en su vida
diaria, interfiriendo con el suefio y asocidndose a un gran impacto en la CV. Este
sintoma es comun en los LCP, pero es mas frecuente en los LCLT, en donde el
empeoramiento del prurito se asocia con la progresion de la enfermedad, la
recaida o la infeccién, teniendo especial importancia el manejo terapéutico del
mismo para mejorar la CV de los pacientes'®. Acorde a lo publicado en la

literatura, en nuestro estudio el prurito afectaba mas a pacientes con LCLT,
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aquejando este sintoma sélo uno de los pacientes con LCLB, de modo que en

este grupo la afectacién en su CV podria deberse a causas distintas.

Finalmente, no se encontraron diferencias en la CV entre la MF y el resto de LCP
en los diferentes cuestionarios empleados. Pensamos que este hecho es debido
a la infrarrepresentacion de los LCP no MF en la muestra. Algunos estudios
apuntan a que los LCLT tienen peor CV que los LCLB'S; aun asi es un tema poco
estudiado y en donde hace falta mayor investigacion para poder esclarecer esta

cuestion.

Las principales limitaciones del estudio fueron su disefio transversal, que
conlleva a que no se pueden establecer asociaciones causales al no haber
seguimiento; el pequefo tamano muestral, con una pequena proporcién de los

LCP no MF; y la falta de un grupo de control.

En conclusion, nuestro estudio demuestra que los pacientes con LCP sufren
afectacion de su CV, siendo el prurito el factor mas limitante en este sentido. Por
todo lo expuesto con anterioridad, y teniendo en cuenta el caracter crénico de
esta patologia, junto con la no existencia de un tratamiento curativo, y la
repercusion en la CV que sufren los pacientes, el desarrollo de un cuestionario

especifico para los LCP sigue siendo de vital importancia.
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Consideraciones éticas

Este estudio fue aprobado por el Comité Provincial de Etica de la Investigacién de
Granada, de acuerdo a lo establecido en la Declaraciéon de Helsinki. Se obtuvo el
consentimiento informado de los participantes, de manera verbal o por escrito. La
confidencialidad de los datos de los participantes fue rigurosamente preservada,

utilizdndose una base de datos andnima para realizar los anélisis.

Financiacion

Para la realizacion de este trabajo no se ha recibido ninguna financiacion.

Declaraciones
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Etica de la publicacién

1. {Su trabajo ha comportado experimentacion en animales?:
No

2. (En su trabajo intervienen pacientes o sujetos humanos?:
Si

Si la respuesta es afirmativa, por favor, mencione el comité ético que aprobd la

investigacion y el numero de registro.:
CEIm Provincial de Granada. N° de registro: 202499901225022

Si la respuesta es afirmativa, por favor, confirme que los autores han cumplido las

normas éticas relevantes para la publicacion. :
Si

Si la respuesta es afirmativa, por favor, confirme que los autores cuentan con el

consentimiento informado de los pacientes. :
Si
3. (Su trabajo incluye un ensayo clinico?:

No
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Se trata de un estudio transversal

4. ; Todos los datos mostrados en las figuras y tablas incluidas en el manuscrito se

recogen en el apartado de resultados y las conclusiones?:

Si
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Figuras

Figura 1. Ajuste bivariante de los valores del Skindex-29 con respecto al ISS. Se
observa una asociacién positiva entre los valores del ISS y del Skindex-29

(p<0,001, IC 95% 0,908-1,922).
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Tabla 1. Caracteristicas sociodemogréficas y clinicas de la muestra (n=32)

Edad (anos)

Sexo

Varén

Mujer

Tipo de LCP

Micosis fungoide

Trastorno linfoproliferativo cutaneo

primario de linfocitos B de la zona marginal

Trastorno linfoproliferativo cutaneo primario

de célula pequena/mediana CD4+

Papulosis linfomatoide

LCP anaplésico de células grandes

64,19 £ 15,28

24 (75%)

8 (25%)

22 (68,8%)

3 (9,4%)

2 (6,3%)

2 (6,3%)

2 (6,3%)
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LCLB centrofolicular

Estadio (MF n=22)

A

IB

A

A

IVA

VB

Estadio (no MF n=10)

T1aNOMO

T2bNOMO

T2cNOMO

T3aNOMO

T3bNOMO

Tiempo de seguimiento (meses)

1(3,1%)

11 (50%)
5 (22,7%)
1(34,5%)
2 (9,1%)
1 (4,5%)

2 (9,1%)

5 (50%)
1 (10%)
1 (10%)
2 (20%)

1 (10%)

MF 46,61 £37,77

No MF 35,89 £ 32,57
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Numero de tratamientos realizados
mSWAT (MF n=22)

ISS

Skindex-29

DLQl

HADS

Ansiedad

Depresién

WHO-5

1,97+1,4
19,59 + 38,42

6 + 5,97
33,12 £ 11,71

4,03 £4,74

3,66 + 4,42

2,34 £ 3,58

20,31 £ 5,46
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Tabla 2. Andlisis de factores asociados a mayor puntuaciéon en Skindex-29,
DLQI, HADS y WHO-5. Las puntuaciones en el Skindex-29 se clasificaron entre
leve-moderado (<44) y grave (>44), en el DLQI entre no afectacion (<11) y
afectacion (>11) en la calidad de vida, en el HADS entre <10 (caso poco

probable) y >10 (caso probable), y en el WHO-5 entre no afectacién (<13) y

afectacion (>13) en el bienestar.

[

Edad 27 (84,37%) 5 (15,6%) 0,325 29 (90,62%) 3 (9,4%) 0,039
Sexo
Varén 21 (65,62%) 3 (9,4%) 0,367 22 (68,75%) 2 (6,3%) 0,592
Mujer 6 (18,75%) 2 (6,3%) 7 (21,87%) 1(3,1%)
Tiempo de
evolucion 27 (84,37%)  5(15,6%) 0,949 29 (90,62%) 3(9,4%) 0,718
Numero de

tratamientos
realizados

23 (71,87%) 3 (9,4%) 0,035 24 (75%) 2 (6,3%) 0,127
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>2

Estadio MF

<|IB

>11B

mSWAT MF

Prurito

Si

No

4 (12,5%)

14 (43,75%)

4 (12,5%)

18 (81,81%)

15 (46,87%)

12 (37,5%)

2 (6,3%)

3 (9,4%)

1(3,1%)

4 (18,2%)

5 (15,6%)

0,675

0,118

<0,001

5 (15,62%)

15 (46,87%)

4 (12,5%)

19 (86,36%)

17 (53,12%)

12 (37,5%)

3 (13,6%)

3 (13,6%)

0,558

0,132

<0,001
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Edad 7(84,3%) 5(15,6%) 30(93,7%) 2(6,3%) 0,195 0,554 28(87,5%) 4 (12,5%) 0,271
Sexo
Varén 22(68,7%) 2 (6,3%) 23(71,8%) 1(3,1%) 0,085 0,444 21(65,6%) 3(9,4%) 0,746
Mujer 5(15,6%) 3(9,4%) 7 (21,8%) 1(3,1%) 7(21,8%) 1 (3,1%)
Tiempo de

evolucion  27(84,3%) 5(15,6%) 30(93,7%) 2(6,3%) 0,798 0,661 28 4 (12,5%) 0,570

(87,5%)
Numero de
tratamientos
realizados
22(68,7%) 4(12,5%) 24 (75%) 2(6,3%) 0,098 0,532 23 3(9,4%) 0,424
<2
(71,6%)
5(15,6%) 1(3,1%) 6 (18,7%) 0 1 (3,1%)
>2
5 (15,6%)
Estadio MF
<lB 14(63,6%) 3(13,6%) 15(68,2%) 2(9%) 0,675 0,589 14 3(13,6%) 0,675
(63,6%)
>|IB 4 (18,2%) 1(4,5%) 5 (22,7%) 0 1 (4,5%)
4 (18,2%)

mSWAT MF  18(81,8%) 4(18,2%) 20(90,9%) 2(9%) 0,195 0,554 18(81,8%) 4 (18,2%) 0,484

Prurito
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Si

No

15(46,8%)

12(37,5%)

5(15,6%)

0

18(56,2%)

12(37,%)

2(6,3%)

0

0,007 0,010

16 (50%)

12

(37,5%)

4 (12,5%) 0,003
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