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Primary Cutaneous T cell
Lymphomas

Cancers of the T lymphocyte cell
where the skin Is the primary
organ of involvement.



What's a lymphocyte?



Red Blood White Blood
Cells Cells
Neutrophils - Lymphocytes - Basophils
T
Lymphocytes
CD4 Helper
Cells
T helper 2
cells




A strange case of Yaws In
Paris



JEAN LOUIS ALIBERT

1768 - 1837




MALADIES DE LA PEAU.
ESPECE DEUXIEME.
PIAN runcoive. Fraiwrpossra mycoides. Planche XXXVI.

Tian, se manilestant sur une on plusicurs parties des tégumens par des tumenrs fongnenses, ovales, qui naissent et se dév
successivement ser le visage, sur les b

thorachiques et abdomi i ces tomeurs dont le tissu a beaucoop d'analogie avec
celui des champignons, souvrent comme des fruits poteéfids, et laissent debapper une matire ichoreuse, d'une odeur repoussante.

Css. Wayant chservé cette meladic qu'une secle fois, je ne pois déterminer il ¥y & des variélés qui se mpporteat & Vesplee que je déeds.
La maladie que jappelle Pian fiugoide est vulzai lsignée sous le nom de wérole &' Amboine ; cest le Pian des fles Molugques doat «
pacle Doutivs | le Pocken amboynse des Hollandois; en peut néanmoius Ja P avee les Therminthies des anciens antears. Ce sont de
peliles lumeurs fongueuses utées d'une postale, dune fignre orbicelaice, d'ane conleur noice on d'un bron verditre, ce qui Tes a fait
camporer aux fruits du th fie; quion ne s'étanne pas, il y a cootradiction chez les antears, relati at & la grandear des therminthes.

effet, il est de ees exeroissances qui ont tont au plus le volume des pois chickes on des baies dr genibvre, ainsi qu'on pest lo veir
1s le dessin de Pian fangeide que j'si fait graver dans cet Ouvmage. Comme 1 maladie est géndealement fort rare, il est possible que In
plapait dis abservateurs qui e out paclé w'en aient vu que d'one teds-petite dimension.

TasLeav pu Piaw ruwcoinm

DY1. Bontius a fait mention de ce Pian; il se manifeste, selon lui, par des tubercules qui présentent, pour
ainsi diee . la consistunce et la dureté des squirres. Ces tubercules affectent spécialement le visage, et successi-
4 1 les bras, les extrémités inférienres, ete. On les voit avee le temps se ramollir, s'ouvrir, et fournir un
pus épais, gommeux, d'une couleur verditre. 1l en résulte des uleéres virulens; le liquidc :]ui en découle est
d'une telle acrimonie, qu'il cause des esearres sur la peau.

(e distingue en conséquence dewx périodes dans la marche et Te développement du Pian fungoide. Dans le
premics femps de son existence, les végétations sont tellement dures et renitentes, qu'on est loin de soupgonner
e sy ion prochaine. Mais dans la seconde période, la peau qui les recouvre se dé +, et chaque tuber-
cule devient un L ¢ fétide ; ¢ par les progrés de leur décomposition, que ces tubercules prennent suc—
cessivement la couleur d'un noir verditre, ou une teinte viclacde trés-obscure, On s'imagine voir des fruits se
pourrie sur la tige méme qui les supporte,

Les pustules du Pian fungoide ressemblent pour la plupart & des verrues, lorsqu'elles commencent & se
dévelupper ; ensuite clles grossissent, preanent la forme des champignons , et se répandent en trés-griind nombre
i la surface du corps. I arrive par fois, que presque tout le systéme dermoide en est recouvert.

Cette ar ¢ a abselument le masque de la mala véndrienne ; cependant, elle est loin de causer des
douleurs aussi vives. Il est assez rare d'y voir se manifester des exostoses , des caries, enfin tous les ravages
eque la sy philis produit sur les os. Mais les désordres extérieurs sont presque toujours plus horribles.

Les exervissances du Plan fungoide ne sont pas toutes du méme volume; il en est qui restent long-temps trés-
pelites | vt qui ne sont pas plus considérables que des grains de raisin ou des lentilles; d’autres sont aussi volu-
mincuses ue des morilles, ou que ces fruits rouges et sillonnés du solanum lycopersicon, que 'on désigne
ordingirement dans U'économie domestique sous le nom de fomates ou pommes & amour.

Apres quelques mois. les tumetus s'affaissent et se desséchent ; la peau ridée et flétrie est d'une telle insensibilité,
quon pent guelqueluis la couper avee des ciseaux, savs gue les malades éprouvent la moindre sensation pénible.
Ceux-ci tumbent pru-i-peu dans un amai ement qui les énerve & un I‘.Di.':t extréme; ils finissent par succomber,

olt par trainer une vie misérable pendant beaucoup d’anndes.
Observation relative aw Pian fungoide.

DVIL. Nous avons vu & Paris, le nommé Lucas, dgé de cinquante-six ans, né d'un pire m-'s‘m?“ﬂev Sa
sage un ulcére chancreux , gui fut guéri par Papplication d'un caustique ; on
4 quelques lieues de Versailles par les progrés d'une maladie
cutance., luguelle fut constamment 1 nnue parle chirurgien, dont .i'I ré l\amales mms,Quau:fnl ﬂrTl:-\m:\cxtr;m\-
dinaive de Lo , elle débuta par une éruption furfuracée quin offrit d’abord aucun symptime a mmd_ﬂt- Len
ties du corps, de petits tubercoles, offrant une surface lisse
-uns néanmoins présentoient une légire

méve cependant avoit en an v

ajoute méme qu'il avoit eu un frére, qui mourut

de temps apres, il se développa sur différentes
el comme vernissée, sans changement de couleur & la peau; quelques
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B 1 ESPECE: Dy Hiyeosis, _/brigq‘ide.-{.(]eite} ‘espéqé est
| Ibpockeri-amboynense des. Hollandais ;- dont Bont
' fius, i fait s aentiop; | Qlest il ; pian fongoide, des
 Aiiéricains ; cest aussi;le molluscum de Bateman,
| db Ca'swel ,,ete: Cette espéce se manifeste; .comme
| Vous-I'avonsdit plus haut w8ur une. ou, plusi¢urs
ﬁﬂj‘ps"du«téguinem; pardes tumeurs Fongueusiés;
| lont'Ja plupart -sont surmontées d’ine pustulé,

une'configuration orbiculaire, d’une couleur roire
d'un. bruti-verdatre sce quides a fait comparer

#ix} fruits: du -_térébinthe;r'.Qp'on_ne ‘§'élonne « pas-
il-}; a‘¢ontradiction chez les auteurs ;- relativement
W volume:de -cés excroissances. Enieffet  ilien est
L il ont “tout au.plus le: volume: des . pois . chiches

(des baies-de genievre tandis queé, d’autres isont
si.volamineuses que’ des noix ,..ou les; fruits du
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' les:jan sles pieds; elles
J:trouvent quelquefois en -aussi grand- nombre
que les' verries sur les ‘mainss: on. les: voit, avec
emps; se ramollir;s’otvriry et: fourniy un pus
i) gomimeusx ;q d’une; couleurtverdatre: | en
lte des: ulcéres virulens; Lé Jiquidg qui .eni dé-
lile est:d’une telle acrimonie, qu'il déterming des
atres'sur; ia Peattn; Mgy Mt ina e i e ledade o
“On' distingire ,  en eonééqﬁence {1 deusipériodes




IS mycosis fungoides the only
type of CTCL?



Classification of Primary
Cutaneous T cell Lymphomas

éSubcutannﬂus pannn::ulms -like T-cell I}rmphﬂma

‘Mycosis fungoides

- Sézary syndrome . . .

- Primary cutaneous CD30" T-cell Iymphopmllferatwe dlsnrderq
' Lymphmmatmd papulusls

- Primary cutaneous anaplastic large cell Iymphnma
Primary cutanenus 'yh T-cell Iyrnpht:-rna

Primary cutaneuus CDB' aggresswe ep:dermotrﬂpm cyfotoxrc T-cell fymphnma
- Primary cutaneous acral CD8" T-cell lymphoma* . .
- Primary cutaneous FD4 smaﬂfmed:um T-cell fymphaprahfera tive d:surder*

WHO 2016 Classification of lymphoid neoplasms
Blood 19 MAY 2016; 127(20):2375-2390



Red Blood White Blood
Cells Cells
Neutrophils - Lymphocytes - Basophils
T
Lymphocytes
CD4 Helper
Cells
T helper 2
cells




Classification of Primary
Cutaneous B cell Lymphomas

WHO-EORTC classification for cutaneous lymphomas
Blood 2005 May 15;105(10):3768-85

Cutaneous B-cell lymphomas
Primary cutaneous marginal zone B-cell ymphoma
Primary cutaneous follicle center lymphoma
Primary cutaneous diffuse large B-cell lymphoma, leg type
Primary cutaneous diffuse large B-cell lymphoma, other
Intravascular large B-cell lymphoma
Precursor hematologic neoplasm

CD4%/CD56" hematodermic neoplasm (blastic NK-cell lymphoma




Diagnosing CTCL

" |t's not easy !
* The rash of CTCL can mimic other rashes
= |t can take 6-10 years for the rash to evolve

= Not all skin lesions biopsied may show classic
changes under the microscope

= Need both

= The characteristic rash

* The characteristic findings under the
microscope



The Words of CTCL

= Patch = flat discoloration > 1 cm
* Plague = raised flat-topped discoloration

>]1cm
“thicker than a tie”

= Tumor = raised dome shaped lesion > 1 cm

* Erythroderma = redness spread > 80%
body



Rash of Mycosis Fungoides
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How does a lymphocyte blood
cell cause a skin rash ?

Skin homing T cells



Pathogenesis of MF

Girardi M, et al. N Eng J Med 350:1978-88, 2004

- B

""""" -— TR'V' _-SKIN
— ' 1
CCRT () | ctacutymphocyte Ag)

N

L-selectin (CD62L) (-) ‘COR4
é ‘i CoOT e
| CD45RA (-)

Adapted from Zic JA, et al. “CTCL”
Wintrobe’s Clinical Hematology. 14t" Edition, 2018.




Pathogenesis of Sézary Syndrome

Membrane Péroteins of the
Sezary Syndrome Central Memory T-Cell

CD26 (-)/(+)
CD7 (-)/(+)

LYMPH NODE ~ CD45RA()

Adapted from Zic JA, et al. “CTCL”
Wintrobe’s Clinical Hematology. 14t" Edition, 2018.



The Work Up of CTCL

Blood Studies: All stages
Complete Blood Count, Comprehensive Metabolic Panel,

Lactate Dehydrogenase, Flow cytometry, T-Cell Receptor
Rearrangement blood

Imaging studies: All stages except limited patches/plaques
CT scans chest/abdomen/pelvis or PET/CT scans

Lymph Node biopsy: If LN > 1.5cm
Full LN biopsy (not Fine Needle Aspiration)

Bone Marrow biopsy: not done




2007 ISCL/EORTC Staging of
is Fungoides/Sézary Syndrome
inical Staging

. T1-2  N1-2 MO
= VAT T14 B2
Sézary syndrome . VA2 T1-4 BO-2
IVA; ,;0r VB T4 NO-3  MO-1 B2 « VB T1-4  NO-3 M1 BO-2

Qlsen E, et al. Blood 2007, 110(6): 1713-1722.
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