UN VIATGE AMB ELS LIMFOMES CUTANIS:
1977-2020






REIAL ACADEMIA DE MEDICINA DE CATALUNYA

UN VIATGE AMB ELS LIMFOMES CUTANIS:
1977-2020

Discurs d’ingrés llegit per I’ Académica electa

DRA. MARIA TERESA ESTRACH PANELLA

Discurs de resposta llegit per I’ Académic Numerari

DR. JOSEP MARIA MASCARO BALLESTER

Barcelona
19 de juny del 2022



Queda rigorosament prohibit, sense I’autoritzacio escrita del titular del Copyright, sota les
sancions establertes en les lleis, la reproduccio parcial o total d’aquesta obra per qualsevol
mitja o procediment, compresos la repografia i el tractament informatic i la distribucio
d’exemplars d’aquesta, mitjiangant lloguer o préstecs publics.

© Maria Teresa Estrach Panella
© Josep Maria Mascaro Ballester
© Reial Academia de Medicina de Catalunya

Edicio: Reial Académia de Medicina de Catalunya
¢/. Carme 47, 08001 Barcelona - T. 93 317 16 86

e-mail: secretaria @ramc.cat

D.L.: B 11295-2022

Impres: Trialba
¢/ Diputaci6 216 - 08011 Barcelona - 93 451 65 70



La ciéncia sera sempre una recerca, mai un descobriment real.
Es un viatge, mai una arribada

Karl Raimund Popper






Discurs d’ingrés llegit per I’Académica electa

Maria Teresa Estrach Panella

Excel.lentissim Sr. President,

Molt Il-lustres Senyores 1 Senyors Académics,
Distingits companys i amics,

Senyores 1 senyors,

Estimada familia,

Les meves primeres paraules en un acte com el d’avui han
de ser per expressar el meu profund i sentit agraiment a tots els
membres d’aquesta il-lustre institucio, pel gran honor que m’han
dispensat d’elegir-me per formar part com a Académica Numeraria.
No puc evitar un sentiment de joia i a la vegada molt respecte, per
la responsabilitat que sorgeix de la historia dels il-lustres membres
d’aquesta Reial Académia, els que ens han precedit i els actuals.

Vull agrair molt sincerament al professor Josep M. Mascaro
1 Ballester, membre d’aquesta il-lustre institucid que hagi acceptat
respondre al meu discurs. Per mi és un gran honor. Vaig conéixer
el professor Mascar6 ’any 1978 i al seu costat m’he format com
a dermatologa. Sempre m’he sentit per ell molt ben tractada i
considerada i sobretot ha estat un «cap» molt poc autoritari que et
deixava fer i et donava suport en tots els teus projectes. El professor
Mascar6d té¢ moltes qualitats, perd per mi si n’hi ha algunes a
destacar, son la seva capacitat docent 1 saber relacionar-se en 1’ambit
nacional i internacional.



Ens uneixen moltes coses a part de ser els dos dermatolegs,
varem néixer el mateix dia, un 4 de setembre, aixo fa que en aquesta
data mai ens oblidem de felicitar-nos mutuament i que sigui per
molts anys!! Moltes gracies, professor Mascaro.

També el meu agraiment més sincer, de tot cor, als academics
professora Carmen Gomar Sancho i professor Joan Vinas Salas, per
acceptar tan amablement ser els meus padrins en aquest acte tan
solemne. La Dra. Gomar amiga i companya de 1’Hospital Clinic i
de la Facultat és per mi una referent com a metgessa i com a docent
i el Dr. Vifias amic i company de curs a la Facultat de Medicina i
amb qui ens hem anat creuant en diferents moments de les nostres
carreres professionals 1 sempre quan ens hem retrobat sembla que
el temps no hagués passat. Tot un exemple de perfil professional
académic. Moltes gracies, Carmen, moltes gracies, Joan.

El fet que jo avui pugui estar aqui no seria possible si no hagués
tingut al meu costat moltes persones que al llarg de la meva vida,
han tingut influéncia en la meva trajectoria personal, académica 1
professional. En aquest moment la meva gratitud, va adregada molt
especialment a la meva familia, els meus pares que ja no hi son, el
meu marit, Alberto, i les meves filles Mariona i Laura, que sempre
m’han fet costat i ajudat a complir els meus somnis, i als que els hi dec
moltes hores robades, també als que s’han anat afegint a la familia,
els meus gendres Isaac i David i els meus néts; Anna, Berta, Marina,
Marc i Blanca, que son una font d’alegria continuada, m omplen de
felicitat 1 gaudeixo veient com van creixent. Us estimo molt.

En molts discursos d’aquesta Reial Académia, he escoltat en
aquesta sala, que els academics refereixen que provenen de families
o entorns medics 1 segueixen una tradicid o saga familiar o si més
no amb uns pares que els varen animar a estudiar medicina 1 als
que els hi feia molta il-1usio tenir un fill metge o una filla metgessa.
Aquest no és el meu cas. Els meus pares eren els dos universitaris,
pero dedicats al mon de I’ensenyament, el meu pare de la branca
de cieéncies, fou professor de Matematiques 1 Quimica d’institut 1
la mare de lletres, ensenyava Geografia i Historia. Molts dels meus



oncles foren mestres, i la meva germana professora de matematiques.
O sigui, provinc d’una familia de professors, molt allunyada de la
Medicina i m’atreviria, a dir, si em permeten, amb poques simpaties
envers els metges. Pero el que si els hi dec als pares €s que vaig viure
des de la infancia enmig d’un moén de llibres i estudi i em van inculcar
la importancia de la cultura de 1’esfor¢ 1 de la responsabilitat. Era
bona estudiant i es suposava que estudiaria una carrera de ciéncies,
matematiques o similar, no sé si en aquell moment per un punt de
tossuderia o rebellia em vaig atrevir i1 decidir-me per la medicina.
Tanmateix, en qualsevol cas, sempre he estat molt contenta de la
decisio presa aquells dies ja llunyans de I’any 1967. Després, si hi
ha hagut més metges a la familia: el meu marit, hematoleg, una filla
pediatre, un gendre ginecoleg i una neboda metgessa de familia o
sigui el recanvi medic familiar queda ben cobert.

Soc de Girona, alla vaig estudiar, primer en una académia onels
meus pares eren professors ,i més tard a I’unic institut d’ensenyanca
mitjana en aquell moment a la ciutat, I’actual «Vicens Vives»,
d’on guardo molts bons records i d’on a dia d’avui conservo bones
amistats. Vaig arribar a Barcelona I’any 1967, amb disset anys, per
comengar els estudis a la Facultat de Medicina del carrer Casanova.
Tot un mon nou per a mi, més de 2000 alumnes a primer curs, calia
arribar molt d’hora per poder tenir lloc a les aules i sobretot recordo
la vida al col-legi major a on vivia, una mica enyorada de Girona,
estudiant moltes hores, passant una mica de fred, i no menjant massa
bé. Vaig viure anys una mica agitats a la universitat, manifestacions
1 vagues, a segon curs, era ’any 1968, més de tres mesos tancada la
facultat, pero cada curs de la carrera m’agradaven més sobretot les
assignatures anomenades mediques, tot i que les practiques cliniques
no existien 1 el contacte amb els malalts [’havies de buscar com
alumne intern en alguna de les catedres.

Durant la carrera moltes especialitats mediques em varen
entusiasmar, pero a sise curs el professor Joaquim Pifiol Aguadé¢, em
va «enamorar» amb les seves classes de Dermatologia. No perdia mai
I’oportunitat de relacionar lesions cutanies amb patologies internes i
va fer que em decantés pel que ha estat lameva especialitat. El juliol de



1973, després de presentar-me a I’examen de Dermatologia per optar
a Matricula d’Honor, ja vaig quedar-me al servei de Dermatologia
de I’Hospital Clinic, a on vaig fer la residéncia (fins a I’any 1978
no arribaria I’examen MIR). Malauradament, el professor Pifiol ens
deixava prematurament el 17 d’agost del 1977. Vam perdre un gran
mestre, molt exigent, perd extraordinariament generds, sempre el
recordaré com aquell professor a qui li dec haver-me dedicat a la
Dermatologia. Com anécdota, que demostra la seva generositat i com
li agradava que ens espaviléssim aviat, pocs mesos després d’entrar
al servei de Dermatologia, em va preguntar com era el meu frances
1 aixi, el 15 de marg¢ de 1974, vaig fer la meva primera presentacio
internacional a Les Journées Dermatologiques que es celebren cada
any a Paris, davant d’un auditori amb més de 200 dermatolegs, que
imposava molt, amb preguntes incloses; sempre he pensat que vaig
tenir un punt d’inconsciéncia ...perd en aquell moment vaig tenir
la sensacidé que no m’havia equivocat en triar I’especialitat 1 que
m’agradava la Dermatologia.

Totil’absénciadel professor Pifiol, el Servei de Dermatologia va
continuar endavant, en aquell moment érem un grup de metges joves
amb molta il-lusio per aprendre, en Joan Ferrando, Carlos Ferrandiz,
Pilar Iranzo, Toni Vilalta, Caterina Mieras, Helena Torras, Josep
Palou entre altres 1 uns joves adjunts molt entusiastes i amb molta
empenta, Toni Montis, Mario Lecha, Jordi Peyri, Carme Herrero,
Tere Castel, i metges sense contracte a I’hospital, perd que hi anaven
cada dia com el Dr. Antoni Castells Mds, gran clinic, i el Dr. Joan
Rubié excel-lent dermatopatoleg, que ens aportaven tot el seu saber.
Tots ells, juntament amb el professor Francesc Grimalt i el professor
Antoni Castells Rodellas, que eren els encarregats de la docéncia,
em van ensenyar molta Dermatologia i també que cal saber fer com a
dermatologa, quelcom que no s’apren als llibres. Vull tenir un record
molt especial pel professor Antoni Castells Rodelles, en aquella
epoca Cap de Servei de Dermatologia de 1’Hospital Clinic, després
catedratic de la UAB 1 Cap de servei de Dermatologia de la Vall
d’Hebron, a qui li dec molt de la meva formaci6, des de la direccid
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de la meva tesi doctoral, molts consells i ajuts, perd sobretot vull
agrair-li la seva amistat.

L’any 1978, el professor Josep Maria Mascard, procedent de
Valéncia, es va fer carrec de la catedra i del servei de Dermatologia
de I’Hospital Clinic. Al seu costat em vaig continuar formant com
a dermatologa i també com a docent. Fins a la seva jubilaci6 vaig
intentar “copiar-1i” tot el que vaig poder. Les seves grans qualitats
docents, tant a les classes de la facultat com en les seves ponéncies
a congressos nacionals i internacionals, han fet que sigui per mi un
referent 1 un gran mestre. Moltes gracies, professor Mascard per tot
el que m’ha ensenyat.

El mateix any 1978, presentava la tesi doctoral amb el titol
“Determinacion de Linfocitos Ty B en sangre periférica e infiltrados
cutaneos en diversas dermatosis” dirigida pel professor Antoni
Castells Rodelles, 1 ’any 1979 obtenia una placa de metge adjunt
al Servei de Dermatologia de I’Hospital Clinic a on em vaig jubilar
el setembre del 2020, passant per totes les categories professionals 1
essent Cap de servei des del 2008 al 2015. Una carrera professional
amb poca mobilitat, perd0 em sento molt orgullosa de la meva
pertinenca a I’Hospital Clinic.

La Dermatologia és una especialitat amb molts vessants,
amplia i completa, inclou aspectes molt diversos de la medicina, des
de la clinica, la dermatopatologia, la immunologia, la dermatologia
pediatrica, la cirurgia, i fins i tot I’estética entre altres... segurament
aixo és un dels motius que la fan tan atractiva 1 es fa dificil quan
comences 1’especialitat saber a quina branca de la Dermatologia
t’acabaras dedicant.

El professor Pifiol, quan arribavem al servei ens deia que
haviem de formar-nos a fons en Dermatologia general, veient
molts 1 molts malalts (sempre deia que no ens els acabariem!), i
en totes les vessants de 1’especialitat, i a part “sub-especialitzar-
nos”, fer-nos experts d’alguna manera, en alguna parcella de la
Dermatologia. Realment va organitzar el servei de Dermatologia
amb una gran visio de futur. A mi em va dir que em dediqués a la
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immunologia cutania. Eren altres temps, i molts serveis hospitalaris
tenien els seus propis laboratoris. El Servei de Dermatologia de
I’Hospital Clinic disposava d’un petit laboratori d’immunologia
cutania a carrec del professor Castells Rodellas 1 la Dra. Tere Castel,
els quals em van introduir en técniques d’immunologia aplicades a
la dermatologia. I és aixi com vaig comengar a treballar ’any 1974
amb la separacido manual de poblacions limfocitaries de biopsies de
pell, 1 aixi vaig fer la tesi 1 vaig comencar a endinsar-me en el mon
dels limfomes cutanis, un grup de malalties poc freqiients de les que
es poden considerar “rares”, pero en les quals alguns especialistes hi
hem dedicat temps i esforgos per coneixer-les millor, amb la finalitat
de millorar la superviveéncia i qualitat de vida dels malalts que les
pateixen.

Es per aixo que la meva activitat professional ha estat sempre
lligada a la Dermatologia general, perd des dels inicis tamb¢ als
Limfomes cutanis, tant en assisténcia com en recerca, dins el Servei
de Dermatologia de I’Hospital Clinic, i puc dir amb orgull que avui
en dia som un dels centres de referéncia en aquestes patologies.

La meva implicaci6 més activa i directe en els limfomes
cutanis, es va veure impulsada per la inestimable col-laboracié de
la Dra. Rosa Maria Marti Laborda que durant la seva residéncia
va decidir que el seu tema de la tesi doctoral serien els limfomes
cutanis (1989). La Dra Marti avui és responsable del Servei de
Dermatologia de I’Hospital Arnau de Vilanova de Lleida i catedratica
de Dermatologia de la UdL. La Dra Rosa Marti afegeix a la seva
intel-ligeéncia, una gran capacitat de treball 1 per damunt de tot és
una excel-lent persona i amiga. Vam fer juntes les nostres primeres
publicacions, presentacions a congressos nacionals i internacionals,
vam aconseguir els primers projectes competitius. Treballar amb ella
ha estat un plaer.

Ja en aquells anys vaig tenir la gran sort de creuar-me en el
cami amb companys i amics dermatolegs que tenien també interés
pels limfomes cutanis 1 aixi vam iniciar un petit grup de treball, amb
Ramon M Pujol Vallverdu en aquell moment a I’Hospital de St. Pau

12



1 posteriorment cap de servei de Dermatologia de 1’Hospital del Mar
1 professor titular de la UAB, M Pilar Garcia Muret de I’Hospital de
Sant Pau, 1 Octavi Servitje cap de servei de Dermatologia de ’Hospital
universitari de Bellvitge 1 professor agregat de la UB. L’any 1998
vam constituir-nos com a Xarxa tematica dels limfomes cutanis de
Catalunya, de la qual vaig ser coordinadora des de I'inici, fet que va
suposar que altres especialistes com patolegs 1 biolegs moleculars
s’unissin al projecte 1 fos la llavor del grup dels “limfomaniacs”.
Posteriorment hem anat creixent amb la incorporaci6 d’altres
dermatolegs joves de gran valua, com Fernando Gallardo, Ingrid
Lopez Lerma, Cristina Muniesa i recentment s’ha incorporat al grup
I’ Andrea Combalia, la meva successora en la consulta de limfomes
cutanis de L’Hospital Clinic, I’ Andrea, a més de ser molt intel-ligent i
empatica amb els pacients 1 col-legues, és per damunt de tot molt
generosa 1 bona persona; moltes gracies, Andrea. Fora de Catalunya
el grup s’ha anat ampliant amb uns quants excel.lents dermatolegs
1 bons amics, Ricardo Fernandez de Misa, de Tenerife, Pablo Ortiz,
de Madrid, Rosa Izu, de Bilbao, entre altres. Junts hem compartit
congressos nacionals i internacionals, publicat articles junts i podem
dir amb satisfaccid que hem entrat pas a pas com a membres de
ple en les societats internacionals de limfomes cutanis. Al petit grup
inicial s’han anat afegint dermatolegs de la resta del pais constituint
el «Grupo espafiol de Limfomas cutaneos» dins 1"’ AEDV (4Academia
Espariola de Dermatologia y Venereologia) i puc dir amb orgull que
som un grup amb molta activitat i dinamisme.

La meva dedicacio assistencial i de recerca als limfomes
cutanis no hauria estat possible sense I’estreta col-laboraci6 de
I’Hospital Clinic, tant pel que fa al mateix Servei de Dermatologia,
com al Servei d’Hematologia, amb qui la relacio ve de lluny. Va
comengar quan assistia als anys vuitanta, cada dimecres a les
vuit del mati, a les sessions de limfomes que tenien lloc a 1’aula
de I’escola d’Hematologia i que coordinava el professor Emili
Montserrat. Alla podia presentar casos de pacients amb limfoma
cutani i es discutia ’actitud i tractament i seguir; vaig aprendre molt,
sempre em van ajudar moltissim 1 aquesta relacio ha continuat en el
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temps, especialment amb els hematolegs dedicats a les neoplasies
limfoides, com el Dr. Armando Lopez Guillermo 1 la Dra. Eva Ging,
entre molts d’altres, als que haig d’agrair tot el que m’han ensenyat i,
sobretot, la complicitat que sempre hem tingut en 1’atenci6 conjunta
dels pacients.

No puc oblidar el Dr. Carles Conill, del Servei de Radioterapia,
amic i company sempre disposat a ajudar amb els pacients amb
limfoma i pels que sempre busca una solucié i mai té un no per
resposta.

Un agraiment molt especial als companys del servei d’Ana-
tomia Patologica. La Dra. Adriana Garcia Herrera, dermatologa i pa-
tologa, va arribar a Barcelona des de Colombia per fer una estada de
limfomes cutanis al servei de Dermatologia del Clinic, i mentre visi-
tavem malalts a la consulta, va decidir- se a fer el MIR, perqué volia
fer Anatomia Patologia i si era possible a 1’Hospital Clinic. I aixi
va ser: avui dia és una gran dermatopatologa, amb ella he compartit
moltes hores de treball 1 discussio de casos 1 vaig tenir I’honor de ser
la seva codirectora de tesi, juntament amb el professor Elias Cam-
po. L’Elias Campo, amb la seva gran intel.ligéncia i coneixement
profund dels limfomes, ha fet possible que I’estreta col.laboraci6 si-
gui fonamental 1 que en el mon dels limfomes, quan sabien que tre-
ballava al mateix hospital que el professor Elias Campo, se m’obris-
sin moltes portes. Moltes gracies Elias.

La meva activitat assistencial ha anat lligada des del
comengament a la docéncia, sempre a la Universitat de Barcelona.
El contacte amb estudiants, donar classes 1 tasques relacionades amb
la Universitat sempre m’ha agradat molt, potser existeix algun gen
lligat a la docencia i he tingut la sort d’heretar-lo dels meus pares 1
ha estat una forma de continuar la tradici6 familiar. Vaig comengar
com a professora ajudant de classes practiques I’any 1976, em vaig
presentar a Madrid a les oposicions per una placa de professor adjunt
I’any 1983, que posteriorment es va reconvertir en professor titular,
1 I’any 2002 vaig accedir per oposici6 a la plaga com a catedratica
de Dermatologia de la UB i fins i tot ja jubilada tinc la sort de poder
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seguir com a professora emérita un temps més, fet que em permet
continuar amb algunes tasques de docéncia.

La dedicacio docent m’ha aportat molt i m’ha fet créixer com
a dermatologa, el fet d’ensenyar t’obliga a aprendre cada dia, fent
realitat el proverbi hindu que diu “Amb els meus mestres he apres
molt, amb els meus col-legues més, amb els meus alumnes encara
meés”.

Es una satisfaccio saber que als darrers anys 1’assignatura de
grau de Dermatologia, gracies a la dedicacio de tots els professors de
Dermatologia i a la implicacio en la doceéncia de tots els metges del
servei, ¢s una de les millors valorades a les enquestes de la facultat
1¢ésun orgull veure com molts dels residents que s’han format al servei
havien estat alumnes nostres. He sigut coordinadora de 1’assignatura
de Dermatologia durant anys i ara, des de la meva jubilacio, ho és
el professor Josep Manel Mascard, company i amic, i puc assegurar
que la seva coordinacid, entusiasme i1 dedicacio als alumnes faran
que la Dermatologia guanyi posicions en les enquestes dels alumnes.

Una altra part de la meva activitat professional I’he dedicada a
tasques de gestio a la Universitat de Barcelona. He d’agrair a I’amic
enyorat professor Albert Torras, que ens va deixar ja fa un parell
d’anys, el fet d"haver-me proposat ser secretaria del Departament de
Medicina I’any 1988, carrec que vaig ocupar fins a 1994, va ser I’inici
1 el meu primer contacte amb les tasques de gestio universitaria. Vaig
aprendre al costat de I’ Albert el funcionament de la universitat, em va
ensenyar molt i sobretot vaig gaudir poder treballar al costat d’una de
les persones més bones que he conegut a la meva vida. L’any 1995 el
professor Josep Antoni Bombi, en aquell moment dega de la Facultat
de Medicina, em va fer confianca com a vicedegana fins al final del
seu deganat 1’any 2002. Aquest carrec va suposar un aprenentatge
continu, sobretot del seu saber fer 1 de la forma que tenia d’establir
relacions sempre amb la mirada posada en aconseguir millores per la
Facultat de Medicina de la UB.

Vaig presentar-me com degana de la Facultat de Medicina
I’any 2002, carrec que vaig ocupar fins al 2008. Em van acompanyar
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a I’equip deganal en Francesc Cardellach i en Ramon Farré, com
a vicedegans del campus Clinic 1 Eulalia Planas, traspassada
prematurament, i Santiago Ambrosio, vicedegans del campus de
Bellvitge i com a secretari Antoni Vallés. A tots ells els hi haig d’agrair
el fet d’acompanyar-me en aquella singladura, sén sobretot bones
persones. Recordo aquells anys amb moltes hores de feina, intentant
compatibilitzar el deganat, 1’assisténcia, la docéncia i poder continuar
fent una mica de recerca, la sensacio de no arribar a tot 1 no fer les
coses prou bé era constant. El deganat duia una motxilla carregada
de molts problemes, les relacions campus Clinic-campus Bellvitge
de la Facultat de Medicina no eren bones ni facils, el tema de les
obres 1 els espais al campus Clinic era un continuum de problemes,
les relacions amb I’Hospital Clinic eren complicades, perd també
vaig tenir moltes satisfaccions per petites fites aconseguides 1 puc
dir, en honor a la veritat, que tot 1 ser la primera dona degana de la
Facultat de Medicina de la UB, em vaig sentir sempre amb molt de
suport tant per part del professorat com pel personal d’administracid
1 serveis, sense cap trava per ser dona, fet que haig de confessar que
em preocupava una mica. Que a les dones ens costa més arribar a
llocs de responsabilitat és una realitat.

El professor Joan Rodés, aleshores director general de
I’Hospital Clinic, va tenir molt a veure en la millora de les relacions
de la Facultat de Medicina i I’Hospital Clinic. Em va ajudar i facilitar
molt la feina, vam establir una gran complicitat i vam teixir una bona
amistat que va durar fins al final dels seus dies. L he admirat molt,
no només perque era una persona molt intel-ligent, si no per la forma
que tenia de gestionar els conflictes i el seu saber estar i saber fer.
Sempre el recordaré com un amic.

La gestid universitaria resta temps per dedicar-te a altres
aspectes de la professio, t’has preparat durant anys com a metge
per fer assisténcia i potser també per fer doceéncia i recerca,
perd no per la gestido universitaria, que 1’has d’aprendre dia a
dia, amb errades i encerts. Puc dir que el meu balan¢ en aquest
aspecte és més que positiu. Els meus anys de contacte estret amb la
universitat m’han permes con¢ixer i tractar molta gent de la facultat
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i d’altres facultats, 1 del moén universitari d’Espanya o d’Europa, fet
que m’ha resultat molt enriquidor en 1’ambit personal.

Per finalitzar aquesta part del discurs, vull esmentar el
meu agraiment als qui varen fer-me 1’honor de proposar-me
I’any 2014, com a membre de I’Institut d’Estudis Catalans de la
secci6 de Cieéncies Biologiques. Ser membre de I'TEC, em permet
col-laborar en les activitats, no solament de la meva seccid sind
tamb¢é d’altres seccions, fet que m’enriqueix personalment.
Moltes gracies a tots els que em varen donar aquesta gran
oportunitat, especialment al Dr. Josep Carreras Barnés, membre
també d’aquesta il-lustre institucid i que ens va deixar massa
aviat i a I’actual president de la secci6 de Ciencies Biologiques,
Pere Puigdomenech, que fa uns mesos m’ha fet la confianca de la
vicepresidencia de la seccio.

Moltes gracies a tots els companys del Servei de Dermatologia,
que m’heu acompanyat en el meu viatge professional durant més de
quaranta anys; em sento incapag¢ d’anomenar-vos a tots sense oblidar-
me d’algq, residents, adjunts, caps de servei, personal d’infermeria,
personal d’administracid, de tots ells he apres, 1 puc dir que he tingut
molta sort de poder treballar tants anys en el Servei de Dermatologia
de I’Hospital Clinic.

Moltes gracies als companys, professorat, personal
d’administracio 1 serveis de la Facultat de Medicina 1 Ciéncies de la
Salut de la Universitat de Barcelona.

L’Hospital Clinic i la Facultat de Medicina han ocupat moltes
hores de la meva vida, han estat una part de casa meva i els hi estaré
sempre en deute i molt agraida. Us portaré sempre al meu cor.

Avui tinc 1’honor d’ocupar el seient del Dr. Antoni Caralps
Riera, membre emerit de la Reial Académia, a qui no tinc el gust
de coneixer personalment perd si m’agradaria poder-ho fer. El Dr.
Antoni Caralps Riera va néixer a Barcelona el 22 de marg de 1934,
pertany a una saga de metges de molt prestigi, es llicencia en medicina
per la Universitat de Barcelona I’any 1957 i en una estada posterior
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a I’Hospital Necker de Paris (1960-62) s’especialitza en nefrologia.
El mateix any 1962 organitza a 1'Hospital Clinic de Barcelona el
primer dispensari especific de nefrologia de I’estat espanyol sota la
direcci6 d’Agusti Pedro 1 Pons. Amb Josep Maria Gil Vernet crea
a I’Hospital Clinic la primera unitat de transplantament renal 1’any
1964. El 1968 passa a ’Hospital de la Vall d’Hebron, on fou cap del
Servei de Nefrologia de 1974 a 1983, i aquest darrer any i amb el
mateix carrec, a I’Hospital Germans Trias 1 Pujol de Badalona, fins
a la seva jubilaci6 I'any 1999. L’any 1966 va organitzar i presidir
el XVI Congrés Mundial de Trasplantament, a Barcelona. Autor o
coautor de diversos llibres i monografies (Trasplante renal, 1983;
Trasplante de organos y tejidos, 1985; Llibre de text de nefrologia,
1994) i de més de 150 treballs en revistes amb factor d’impacte
reconegut. El dia 12 de febrer de 1984 ingressa, com a membre
numerari a I’Académia de Medicina de Catalunya, amb el discurs
“Sobre el proceso de moriry sobre la muerte y su aprovechamiento”,
un discurs que avui dia segueix essent d actualitat pels debats que hi
ha sobre el tema de I’eutanasia. El Dr. Antoni Caralps ens parla de
la mort amb una sensibilitat i humanitat que crec que hauria de ser
material obligat de lectura per tot aquell que vol aprofundir en el
coneixement de la mort digna.

El Dr. Antoni Caralps ,a part d un excellent professional, té el
valor afegit a la seva trajectoria de la seva dedicacid 1 coneixements
sobre temes de bioctica dels quals és un verdader expert.

Permetin-me ara que passi propiament a llegir la segona part
del meu discurs d’ingrés

18



Justificacio

Sempre resulta complicat trobar quin aspecte relacionat amb
la teva trajectoria, voldries reflectir en el discurs d’entrada com a
membre d’aquesta il-lustre Institucio. No és tasca facil, i haig de
confessar que m’ha costat més del que em pensava. Després d’alguns
dubtes, entre si tractar algun tema relacionat amb la docéncia de la
Dermatologia o algun altre més propi de la meva especialitat, vaig
decidir-me pel tema dels limfomes cutanis i m’agradaria, si em
permeten, explicar breument els motius, que en part ja ho he fet en
el resum del meu historial.

Els limfomes cutanis son una patologia poc freqiient i,
sortosament, en la majoria de casos la supervivéncia dels malalts és
molt llarga i amb bona qualitat de vida. Tanmateix, en altres pot ser
una malaltia greu amb superviveéncia limitada 1 molt devastadora,
tant per la simptomatologia acompanyant (pruija intensa, Ulceres,
dolor) com per la visibilitat de les lesions cutanies, que suposen
un patiment afegit pels malalts i que incideixen molt directament
en la seva qualitat de vida. Aquest discurs em permet retre un petit
homenatge als pacients amb limfoma cutani.

Un motiu afegit és que els meus comencaments a I’especialitat
coincidiren amb la introducci6 del concepte de limfoma cutani, per
aixo la meva intencid és fer un breu viatge paral-lel, en el temps,
d’alguns dels aspectes més rellevants dels limfomes cutanis en el
transcurs de les darreres deécades i la meva trajectoria personal.

Procuraré que el meu discurs no resulti massa avorrit per
vostes, si no ho aconsegueixo demano disculpes per avangat.

Dividiré el discurs en quatre parts

1- Concepte. Classificacié dels Limfomes cutanis
2- Actualitzacio 1 noves entitats

3- Importancia dels Registres de Limfomes cutanis

4- Perspectives de futur.
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1- Concepte. Classificacio dels Limfomes cutanis

Els Limfomes cutanis primaris (LCP), constitueixen un grup
heterogeni de processos limfoproliferatius amb diferents caracteris-
tiques cliniques, histopatologiques, fenotipiques, moleculars i pro-
nostiques que es manifesten inicialment a la pell, sense manifestaci-
ons extracutanies en el moment del diagnostic.

Els LCPesdivideixen segons el seu origen cel-lular en limfomes
derivats dels limfocits T (LCCT) que constitueixen un 75-80% dels
casos 1 limfomes derivats de les c¢l.lules B (LCCB) un 20-25%. Els
diferents subtipus de LCCT i LCCB tenen caracteristiques cliniques
1 histologiques i sovint un comportament i un pronostic diferent dels
seus corresponents nodals, que per altra part, poden afectar la pell de
forma secundaria i requereixen un tractament diferent.

Tots els limfomes cutanis comparteixen tropisme per la
pell dels limfocits neoplasics, pero una classificacid precisa dels
limfomes cutanis és indispensable per decidir els millors i més
correctes tractaments (Cerroni 2017).

Les primeres descripcions d’algunes entitats que posteriorment
es van demostrar que corresponien a limfomes cutanis daten de
1806, any en que el dermatoleg Jean Louis Marc Alibert va descriure
el cas d’un pacient, Lucas, de cinquanta-sis anys, que segons el text
original “presentava un procés descamatiu de la pell i després li
varen apareixer tumors a diferents parts del cos, semblaven fongs i
tenien una consistencia que recordava els bolets” (Figura 1) 11i va
donar el nom de micosi fungoide, terme una mica confus 1 peculiar,
pero que continua mantenint-se al segle XXI. Val a dir que ho va
descriure vint-i-sis anys abans de la descripcié per Thomas Hodgkin,
patoleg angles, del que s’anomenaria limfoma de Hodgkin, tot i que
cap dels dos emprava el terme de limfoma, que va trigar encara
uns quants anys en fer-se servir. L’any 1862 un altre dermatoleg,
Pierre-Antoine-Ernest Bazin, va descriure les tres fases de la micosi
fungoide. L’any 1938 Albert Sézary va descriure un tipus de limfoma
cutani que portaria el seu nom, sindrome de Sézary. Tots tres eren
dermatolegs de I’escola francesa de 1"Hopital Saint Louis a Paris, fet
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que no ens ha de sorprendre, cal tenir present que 1’escola francesa
de Dermatologia, s’ha caracteritzat des de sempre per comptar entre
els seus membres amb uns excel-lents clinics, als quals devem
les més acurades 1 completes descripcions de moltes malalties
dermatologiques tal com les coneixem avui en dia. Posteriorment,
I’any 1939 Woringer-Kolopp va descriure I’anomenada Reticulosis
Pagetoide i la Papulosi Limfomatoide va ser descrita 1’any 1969
per Macaulay i no va ser fins a I’any 1975 que Lutzner&Edelson
van demostrar que la majoria dels infiltrats limfoides de la pell eren
proliferacions de cel.lules T, 1 va apareixer el concepte de Limfoma
cutani de cél-lules T (LCCT) per referir-se a la micosi fungoide i a
la sindrome de Sézary, els limfomes més freqiients a la pell. Per
primera vegada es reconeixia un subgrup de limfomes com oOrgan
especific de la pell, pero no es feia referéncia als altres tipus de
Limfomes cutanis de cel-lules T, fet que ha comportat confusions de
terminologia 1 que avui en dia encara es faci servir de forma erronia
el terme LCCT com a sindnim de micosi fungoide i sindrome de
Sézary en moltes publicacions.

Figura 1. Descripci¢ d’Alibert
I’any 1806, el Sr. Lucas, de cin-
quanta-sis anys, amb Micosi i o)

Fungoide.
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No va ser fins uns anys més tard, el 1987, quan es parla-
ria per primera vegada de Limfomes cutanis primaris de cel-
lules B, més concretament del limfoma B cutani primari centrofol-
licular.

Com es pot veure amb aquest breu resum de la cronologia, els
limfomes cutanis son entitats relativament modernes, com a concepte,
que no quant a la seva existencia. Per la qual cosa, no és d’estranyar
que a les classificacions dels limfomes triguessin tant de temps en
ser reconeguts com entitats individualitzades.

Els primers intents de classificacid dels limfomes cutanis
incloien processos limfoides 1 proliferacions d’altres c¢l-lules no
limfoides. Gans (1927) els classificava en limfadenosis cutis, mielosis
cutania, leucosarcomatosis, linfogranulomatosis 1 micosi fungoide.
La classificacio general proposta per Gall i Mallory (1942) dividia els
limfomes en monomorfs, de céllules troncals, de cel-lules reticulars,
limfoblastics, limfocitics, limfoma fol-licular i polimorfs, incloent-hi
la malaltia de Hodgkin i la sindrome de Sézary. Aquesta classificacio
va ser acceptada, en el seu moment, per molts dermatopatolegs.
Degos I’any 1953 separava la micosi fungoide de les anomenades
hematodérmies, entre les quals com a subgrup considerava les
reticulosis histiocitaries i1 la sindrome de Sézary. Anys més tard,
el mateix Degos juntament amb Touraine (1964), encunyaren el
concepte de reticulosis maligne que va ser abastament acceptat.

Durant anys, les classificacions dels limfomes no diferenciaven
els limfomes cutanis primaris de la resta dels limfomes nodals
o0 extracutanis.

Per altra banda, les classificacions inicials dels limfomes foren
molt controvertides, amb constants enfrontaments entre les escoles
europees i les nord-americanes, que tampoc contribuia al fet que els
clinics disposessin d’una classificacié valida i estable amb la que
poder treballar.

Una de les primeres classificacions dels limfomes fou
la proposada per Henry Rappaport (1966) en la deécada dels
seixanta. Aviat es va reconeixer, pero, que contenia alguns errors
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conceptuals importants, per exemple es parlava de limfoma
«histiocitic» ganglionar per referir-se a una proliferacio d’histiocits.
Posteriorment, altres autors van classificar els limfomes excloent
les proliferacions histiocitaries 1 aixi va sorgir la classificacio
dels limfomes de Robert Lukes i Robert K Collins (1974) en la
que per primera vegada es diferenciaven els limfomes segons
la cel-lula proliferant fos el limfocit T o B.

Elmeu viatge en el camp dels limfomes s’inicia en aquells anys,
amb el treball de lamonografia “Linfomasy pseudolinfomas cutdneos.
Un intento de clasificacion basado en la revision de 222 linfomas
y 23 pseudolinfomas™ (Pifiol et al.,1977), idea innovadora del
professor Piflol i que va du a terme amb la col-laboracio del professor
Josep Antoni Bombi i amb dos residents del Servei de Dermatologia
de I’Hospital Clinic, el Dr. Carlos Ferrandiz, que posteriorment ha
sigut cap de servei de Dermatologia de I’Hospital Germans Trias i
Pujol i catedratic de la UAB i jo mateixa. En el treball seguiem les
classificacions de Rapaport (1966) 1 Lukes i Collins (1974), vigents
en aquell moment. Amb la mirada de 1’any 2022, el treball es pot
considerar obsolet en gran part. Al rellegir-lo avui, podriem dir que
fins 1 tot hi ha disbarats, perd hem de tenir en compte els mitjans que
disposavem. Com a dada anecdotica, també hi ha conceptes totalment
actuals com el capitol dedicat a la importancia de diferenciar les
neoplasies limfoides cutanies dels pseudolinfomes, que pel que fa a
algunes entitats continua sense resoldre’s avui dia. De 1’execucio del
treball en guardo un bonic record, moltes hores de revisio de casos
i un gran aprenentatge; sempre he pensat que potser va ser el tret de
sortida per la meva dedicaci6 als limfomes cutanis.

Aquells anys també va apareixer laconeguda com a classificacid
de Kiel (Lennert et al.,1975) i posteriorment ’actualitzaci6é de la
mateixa o «up date» de la classificaci6 de Kiel, generada per un
grup de membres del European Lymphoma Club sota la inspiracio
de Lennert (1978), classificant-se els limfomes segons la cel.
lula proliferant fos T o B, 1 afegint el grau prondstic, baix grau / alt
grau.
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La classificacio de Kiel va ser la més ben acceptada a Europa
1la de Lukes 1 Collins a EUA. L any 1978 el National Cancer Insti-
tute (NCI) va fer un estudi comparatiu entre les dues classificacions
1 aixi va sorgir la classificacié de consens anomenada Working For-
mulation (1982) de les neoplasies limfoides, que afegia a les anteri-
ors, a més de la diferenciacid dels limfomes en alt grau 1 baix grau,
els limfomes de grau intermedi, concepte que fou poc acceptat a
Europa.

Cap de les classificacions anteriors diferenciava el concepte de
limfoma cutani primari i tots els limfomes cutanis eren considerats
sistemics. Un pas més va ser la classificacié de la REAL (Revised
European American Classification of Lymphoid Neoplasms)
desenvolupada per la International Lymphoma Study Group (Harris
et al.,1994). Aquesta fou la primera classificacié de limfomes amb
consens internacional per part d’hematolegs 1 hematopatolegs;
els limfomes es classificaven segons les seves caracteristiques
histopatologigues, immunofenotipiques i genétiques, diferenciava els
limfomes nodals dels extranodals i1 per primera vegada va aparéixer
en una classificacié de limfomes el terme de micosis fungoide
i de sindrome de Sézary, com entitats individualitzades (també el
Limfoma subcutani T tipus panniculitis com entitat provisional).
Va suposar un aveng molt important per poder entendre perque el
mateix tipus de limfoma, depenent de la localitzacié primaria, als
ganglis o extraganglionar, tenia un comportament i un prondstic
diferents 1 que aixo és més rellevant que el patr6é de creixement o el
tipus de c¢l-lula atipica proliferant. S havia fet un pas més en el cami
dels limfomes cutanis.

Una fita rellevant va ser la publicaci6 Iany 1997 d’una
nova classificacio, especifica pels limfomes primaris cutanis,
fruit de moltes sessions de treball i discussions entre experts
dermatolegs 1 dermatopatolegs del grup de limfomes cutanis
de I'EORTC (European Organisation for Research and Treatment
of Cancer). Aquesta classificacid fou liderada pel professor Rein
Willemze de la Universitat de Leiden, (Willemze et al.,1997) (Taula
1); es van definir entitats clinicopatologiques integrant-les amb les
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dades immunofenotipiques 1 immunogenotipiques. La classificacid
dels Limfomes cutanis primaris de 'EORTC de 1997 va suposar un
altre pas endavant. La utilitat clinica de la mateixa va potenciar el
coneixementdels limfomes cutanis primaris comentitats independents
1 la seva reproductibilitat es va demostrar posteriorment en estudis
amb series amplies de pacients. Les diferencies significatives amb la
classificacié REAL aixi com alguns dels criteris diagnostics emprats
1 el fet d’incloure entitats «peculiars» per la seva localitzacio
anatomica, com el limfoma de c¢l-lula gran «tipus camay, va suposar
que molts patolegs, hematopatolegs 1 oncolegs fossin inicialment
reticents a acceptar la classificacié de 'EORTC com a valida.

Des de I’any 1987 he tingut la sort de poder assistir a les
reunions-congressos anuals del Task Lymphoma Group de " EORTC
a on es va gestar aquesta classificacio. Els primer anys a les reunions
hi havia una gran diferéncia de protagonisme, entre els dermatolegs
espanyols i els de la resta d’Europa, aquests darrers jugaven a una
lliga de superior categoria i els pocs dermatolegs espanyols que hi
assistiem ens els miravem amb una barreja d’admiracio, respecte i
enveja. Amb els anys, a poc a poc, les coses han anat canviant i amb
treball, esfor¢ i humilitat, actualment el grup espanyol de limfomes
cutanis esta molt ben considerat i fins i tot amb alguns d’ells a
part de col.legues, amb els anys hem esdevingut amics. Aquest és el
meu cas amb el professor Rein Willemze, un dels artifexs de la primera
classificacié de limfomes de ’EORTC (1997) amb qui 1’any 2007
compartiria programa cientific en un congrés de Limfomes cutanis
a Santiago de Xile, organitzat per la Dra Montserrat Molgd, amiga,
dermatologa xilena i filla de pares catalans. En acabar el congrés, la
nostra amfitriona ens va portar a fer una mica de turisme i visitar les
vinyes de Valparaiso i vaig compartir amb el professor Willemze,
durant unes hores, a part de limfomes cutanis, la seva afici6 per la
natura.

La classificaci6 general de limfomes de la REAL va ser aviat
superada per la primera classificaci6 de la WHO (OMS) de tumors
hematopoctics i del sistema limfoide publicada 1’any 2001 (Jaffe et
al.,2001) en la que ja s’inclourien la majoria dels limfomes cutanis
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primaris de cél-lules T i on hi havia més diferencies era en els criteris
diagnostics dels limfomes cutanis de cel-lules B.

En el grup dels limfomes B de baix grau la classificacio de
I’EORTC diferenciava entre els limfomes cutanis primaris centrofol.
liculars i1 els immunocitomes primaris cutanis. En la classificacio de
la WHO (OMS) I'immunocitoma es referia a un tipus de limfoma
sistémic sovint associat a macroglobulinemia de Waldenstrom i a
I’immunocitoma extranodal dins del grup dels limfomes extranodals
de la zona marginal (limfomes MALT associats a teixit limfoide
de les mucoses). Un debat important era el fet que els limfomes
primaris cutanis centrofol.liculars de 'EORTC englobaven tant
els limfomes centrofol.licluars com els limfomes B difusos de cel.
lula gran. Aquestes discrepancies van suposar dificultats per poder
realitzar estudis comparatius dels limfomes cutanis primaris B ,
doncs depenia de la classificacid que es fes servir.

Després de nombroses sessions 1 debats entre experts en
limfomes, representants de cadascuna de les classificacions EORTC
1 WHO (OMS) arriben a un consens en els criteris diagnostics dels
limfomes cutanisiaixivaveurelallumlaprimeraclassificacié conjunta
WHO-EORTC (OMS-EORTC) (Willemze et al.,2005) acceptada
majoritariament per patolegs, hematopatolegs, dermatopatolegs 1
dermatolegs i que es va incloure posteriorment a la classificacio de
la WHO del 2006 en el Skin Tumor Blue Book (Le Boit et al.,2006).

Tal com va dir Slater (2005) la classificacid conjunta WHO-
EORTC (OMS-EORTC) representa el matrimoni de dos gegants,
tot un model de consens. Aix0 va suposar el reconeixement que els
limfomes cutanis eren entitats amb clinica 1 pronostic diferents dels
limfomes extracutanis, fonamentalment dels ganglionars, i que en
conseqiiéncia requerien un abordatge terapeutic diferent. El viatge
anava per bon cami.

Moltes de les entitats s’incorporaren a les posteriors
actualitzacions de les classificacions de la WHO (OMS) del 2008
(Swerdlow et al.,2008) i a les revisions del 2017 (Swerdlow et
al.,2017). L’any 2018, la classificaci6 actualitzada de la WHO-
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EORTC va ser publicada en la quarta edici6 del Skin Tumors Blue
Book (Elder et al.,2018) (Taula 2).

Amb la base de la classificacio WHO-EORTC (OMS-EORTC)
(2005), les societats internacionals implicades en 1’estudi dels lim-
fomes cutanis, la European Organisation for Research and Treat-
ment of Cancer (EORTC) i la International Society of Cutaneous
lymphoma, aportaren publicacions de consens, en les que vaig tenir
I’honor de participar, sobre maneig i tractament dels limfomes cuta-
nis primaris, tant per la micosi fungoide 1 la sindrome de Sézary (Ol-
sen et al.,2007) (Tautinger et al.,2006) com per la resta de limfomes
primaris cutanis no micosis fungoide no sindrome de Sézary (Kim et
al.,2007). Documents i guies que continuen vigents a dia d’avui amb
les actualitzacions corresponents (Tautinger et al.,2017) 1 son una
eina fonamental pels especialistes que es dediquen a aquestes pato-
logies.

L’evolucié de les classificacions dels limfomes nodals i
extranodals, és un reflex dels canvis en els conceptes dels criteris
diagnostics i d’estratificacid dels limfomes, aixi com del millor
coneixementdelapatogéniad’aquestesneoplasies. Les classificacions
de forma ideal han d’incloure entitats ben definides, amb criteris
clinics diferenciats 1 sense sobreposicid amb altres entitats.

Com ha passat amb la resta de neoplasies limfoides, els
darrers trenta anys els grans avengos 1 les técniques de biologia
molecular aplicades a ’estudi de les proliferacions limfoides ha
suposat de forma paral-lela, un millor coneixement dels limfomes
cutanis primaris.
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Taula 1. CLASSIFICACIO DELS LIMFOMES CUTANIS PRIMARIS EORTC 1997

LIMFOMES PRIMARIS CUTANIS DE CEL.LULES T
Indolents

Micosi Fungoide

Micosi Fungoide+Mucinosi Fol-licular

Reticulosi Pagetoide

Limfoma cutani de cel-lules T grans CD-30+

Anaplastic

Pleomorfic

Immunoblastic

Papulosi Limfomatoide

Agressius

Sindrome de Sézary

Limfomes cutani de cél-lules T grans CD-30-

Immunoblastic

Pleomorfic

Provisionals

Pell laxa granulomatosa

Limfomes cutanis T pleomorfics de cél-lules petites i mitjanes (provisi-
onal)

Limfoma T subcutani “tipus panniculitis”

LIMFOMES PRIMARIS CUTANIS DE CEL.LULES B
Indolents

Limfoma primari cutani centro fol-licular (cap, tronc)

Immunocitoma (Limfoma B de la zona marginal)

Intermitjos

Limfoma B de cel-lula gran “tipus cama”

Provisionals

Plasmocitoma

Limfoma B intravascular de cél-lula gran
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Taula 2. CLASSIFICACIO DELS LIMFOMES CUTANIS PRIMARIS WHO(OMS)-

EORTC 2018
. Fre- | Supervivencia
LIMFOMES CUTANIS DE CEL.LULES T guéencia | especifica
% % 5 anys
Micosi Fungoide 39 88
Micosi Fungoide variants
Micosi Fungoide Foliculotropa 5 75
Reticulosi Pagetoide <1 100
Pell laxa granulomatosa <1 100
Sindrome de Sézary 2 36
Leucemia Limfoma de cél-lules T de I'adult <1 SD
Proliferacions limfoides CD30+
Limfoma anaplastic de cel-lules grans CD30+ 8 95
Papulosi Limfomatoide 12 99
Limfoma T subcutani “tipus panniculitis” 1 87
Limfoma NK/T extranodal tipus nasal <1 16
Infeccid cronica activa associada VEB <1 SD
Limfomes T primaris cutanis periférics
(poc frequients)
Limfoma T g/d primari cutani <1 11
Limfoma T primari cutani CD8+ epidermotrop <1 31
agressiu (provisional)
Sindromes limfoproliferatius CD4+ de cel-lules T 6 100
petites i mitjanes (provisional)
Limfoma T primari cutani CD8+ acral (provisional) <1 100
Limfomes T primaris cutanis periférics NOS 2 15
LIMFOMES CUTANIS DE CEL.LULES B
Limfoma cutani primari de la zona marginal 9 99
Limfoma primari cutani centro fol-licular 12 95
Limfoma primari cutani difus de cél-lula gran 4 56
“tipus cama”
Ulcera mucocutania EBV + (provisional) <1 100
Limfoma B intravascular de cél-lula gran <1 72

**SD: sense dades

Basat en les dades, entre 2002-2017, dels registres holandés 1 austriac

de limfomes cutanis
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2.- Actualitzacio i noves entitats

Les successives modificacions en les classificacions dels
limfomes, fins a arribar a la darrera de la WHO (OMS) (2017) i
a I’actualitzacio de la classificaci6 de I’OMS-EORTC (WHO-
EORTC) (2018 ), ha suposat el reconeixement de noves entitats, la
reclassificacié d’altres i la inclusi6 de noves que consten encara com
a provisionals, fet que demostra la dificultat d’arribar a un consens,
tot 1 els esforcos dels experts. Esperem que els proxims anys els
avencos en biologia molecular permetin un millor coneixement dels
processos limfoproliferatius, de la seva patogeénia i la possibilitat
d’una classificaci6 més acurada, que ben segur repercutira en la
recerca i en els dissenys de tractaments amb molécules diana.

A mode d’exemple, faré unes breus pinzellades d’alguns
aspectes de les entitats de la darrera classificacid, que considero
remarcables, i que han tingut un impacte directe en els tractaments
dels pacients, sense entrar en descripcions detallades dels diferents
tipus de limfoma, fet que s’allunyaria dels proposits d’aquest discurs.

Micosi fungoide, variants de la Micosi fungoide i sindrome de
Sézary

La Micosi fungoide (MF) i la sindrome de Sézary (SS) son
les formes classiques de Limfomes cutanis de c¢l-lules T (LCCT).
La MF és la forma més freqiient, suposa aproximadament un 60%
dels limfomes cutanis primaris de cel-lules T i un 50% del total de
limfomes cutanis primaris. Les dues entitats, MF 1SS, han estat
motiu de molta recerca els darrers anys, adregada a coneixer la seva
patogenia 1 resoldre el motiu pel que una mateixa cel-lula atipica
proliferant, en aquest cas el limfocit T col. laborador, és capag de
manifestar-se donant lloc a quadres clinics 1 evolutius molt diferents 1
perqué una mateixa entitat clinica pot presentar-se amb una evolucio
1 un pronostic diferents.

La MF classica es caracteritza clinicament, en la majoria dels
casos, per un inici en forma de taques 1 plaques, localitzades a les
zones no fotoexposades (en «vestit de bany») 1 per tenir una llarga
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evoluci6 d’anys. En un 25-30% dels casos progressara a tumors 1
formes eritrodérmiques. L’afectacié ganglionar 1 visceral, aixi
com la transformacid en limfoma de cel-lula gran, es pot donar en
fases avancades. L histopatologia mostra la preseéncia d’un infiltrat
superficial en banda amb epidermotropisme de limfocits atipics
1 formacido dels anomenats microabscessos de Darier Pautrier,
I"immunofenotip és de cel-lules T col-laboradores de memoria
CD4+,CD45RO+,CD45RA-, 1 habitualment hi ha perdua d’alguns
marcadors T com CD2-i CD7- una ratio CD4: CD8 anomala o una
expressio de PD1 1 reordenament clonal del receptor de les cel.
lules T.

L’anomenada Micosi fungoide foliculotropa (MFF), la
Reticulosi pagetoide i la Pell laxa granulomatosa es reconeixen
com variants de la MF, per les seves caracteristiques clinicopato-
logiques peculiars i evolucié pronostica diferents. Mentre que la
Reticulosi pagetoide i la Pell laxa granulomatosa son molt infre-
qiients, I’anomenada MF foliculotropa (MFF) suposa un 10% de tots
els casos de MF i es diferencia de la forma classica de MF per I’
afectacio peculiar dels fol-licles pilosebacis i per presentar lesions
d’aspecte acneiforme amb formacié de quists i comedons i moltes
vegades s’acompanya d’alopecia. Aquesta entitat, que ja esta con-
solidada a les darreres classificacions, continua, pero, subjecta a
debat pel que fa al pronostic; alguns estudis li atribueixen pitjor
pronostic, mentre que d’altres, com algun dels nostres treballs (Mu-
niesa et al., 2010 i Hodak et al., 2014), troben un prondstic similar
a la MF classica. Probablement les diferéncies es deuen en part a
dificultats per 1'estadiatge d"aquest tipus de limfoma, que fa que les
séries reportades es refereixin tant a formes avangades com inicials
de la malaltia, per I’aspecte peculiar de les lesions (Charli-Joseph et
al.,2021).

LaSSéslavariantleucémicade LCCT1iesdefineix amb latriada
classica d’eritrodérmia pruriginosa, limfoadenopaties generalitzades
1 la preséncia d’una poblacié clonal de cel-lules T atipiques de
nucli cerebriforme (c¢l-lules de Sézary) a pell, ganglis i sang. La
diferenciacid del SS inicial 1 formes de malalties inflamatories que
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cursen amb eritrodérmia, en ocasions, pot ser molt dificil. La SS té
una histopatologia similar a la MF, amb menys epidermotropisme, les
cel-lules son CD3+.CD4+ amb perdua de CD7 i marcada expressio
de PDI1, per la qual cosa és molt important definir les troballes
hematologiques que son diagnostiques, amb la demostracié d’una
poblacié T clonal, en forma d’un nimero absolut de 1000 c¢l-lules /
ul o una poblacio6 clonal CD4+ expandida en forma de CD4/CD8 >=
10 CD4+/CD7- cells >=40%, o CD4+/CD26- cells > =30%.

El coneixement actual de les dades patogenctiques moleculars
de la MF i la SS sén encara incompletes, perd disposem d’estudis
moleculars adrecats al SS i1 a la MF avangada, i menys a les formes
inicials de MF, que analitzats de forma conjunta ens ofereixen
un panorama molt heterogeni d’alteracions genctiques diverses i
complexes. No disposem d’un marcador genétic unic, com passa
per exemple en molts limfomes extracutanis (Quaglino et al.,2021)
(Garcia-Diaz et al.,2021).

Estudis de Segiienciacio Massiva aplicats a la MF 1 al SS,
han demostrat alteracions en gens implicats en 1’activacid de les
cel-lules T, la regulacio del cicle cel-lular, la reparacié del DNA, la
remodelacié de la cromatina, 1’activacido de NK-kB, de senyals del
JAK-STAT 1 alteracions de TP53 (Park et al.,2017). Altres estudis
demostren participaci6 de mRNAs en la patogenia i progressio de
la MF 1 SS (Querfeld et al.,2019).

Per altra banda, a part de les alteracions moleculars, s’ha
demostrat en la MF i la SS la importancia de les interaccions entre
les cel-lules tumorals 1 el microambient, un dels mecanismes que
s’ha demostrat intervé en la progressié de la MF des de fases inicials
a D’aparicié de lesions tumorals. Les c¢l-lules neoplasiques son
capaces d’orquestrar canvis en el microambient i1 fer que d'una
resposta a carrec dels limfocits Th1 amb activitat antitumoral passin a
una resposta Th2 tumorogenica (Chen et al.,2015) (Lyer et al.,2020).

La participaci6 de gens relacionats amb els anomenats “punts
de control” (“checkpoints”) immunes com el PD1 i el PD2 i els
seus lligands, en la MF i el SS dona suport a la hipotesi que en el
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desenvolupament de la MF i SS intervindrien estratégies immunes
d’evasid 1 s’ha demostrat la presencia de cel-lules T amb elevats
nivells de PD-1, tant a la pell com circulants, xifres que augmentarien
amb la progressio de les malaltia.

Tots aquests fets seran probablement la base dels futurs
tractaments de la MF i el SS (Stadler et al.,2020).

Sindromes limfoproliferatius primaris cutanis T CD30+

Els sindromes limfoproliferatius primaris cutanis T CD30+
constitueixen el 25% del total dels LCCT i suposen el segon grup en
freqiiencia. Comprenen diferents entitats formant un espectre que va
des del Limfoma anaplastic cutani primari CD30+ de cel-lules grans
LACPCD30+ a la Papulosi limfomatoide (PL), que a vegades es
poden sobreposar en un mateix pacient. Les manifestacions cliniques
son molt variades, des de papules i noduls de tamany inferior a 1 cm,
amb tendéncia a la necrosi en el cas de la PL, fins a lesions de més
gran tamany amb tendéncia a la ulceracio en el cas de LACPCD30+
(Willemze et al.,2005) (Kempf et al.,2011).

S’havien descrit tres subtipus de PL (tipus A, B i C) a par-
tir de diferéncies cliniques i algunes caracteristiques histopatologi-
ques; en la classificacié de la WHO-EORTC (2018) s’han afegit
altres subtipus de PL: el tipus D, que no s’ha de confondre amb un
Limfoma T citotoxic epidermotrop agressiu per les implicacions
pronostiques i de tractament d aquest darrer, el tipus E, amb aspec-
te angiocentric i angiodestructiu i un nou subtipus descrit , que es
caracteritza per la preséncia de reordenaments cromosomics en el
locus DUSP-IRF4 en 6p25.3, (Karai et al.,2013). Es crucial congixer
aquests nous subtipus que no tenen implicacions pronostiques ni
de tractament, perd que no s’han de confondre amb altres tipus
de limfomes primaris cutanis T amb comportament més agressiu,
per les implicacions terapeutiques i prondstiques que aixo suposa
(Kempf2017).

La preséncia d’alteracions moleculars com la proteina
ALK (Anaplastic lymphoma Kinase) com a conseqliencia de la
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translocacio t(2;5), es troba habitualment en els limfomes CD30+
sistémics 1 €s exepcional en els cutanis.

El nostre grup ha aportat estudis que contribueixen al millor
coneixement dels aspectes clinics, evolutius, pronostics i de resposta
als tractaments, tant de séries de casos de Papulosi Limfomatoide
(Fernandez de Misa et al.,2018) com de Limfomes anaplastics de c¢l.
lula gran CD30+ (Fernandez de Misa et al.,2019).

Altres Limfomes cutanis primaris de cél-lules T

En conjunt, la resta de Limfomes cutanis primaris de cel-
lules T suposen menys d’un 10% del total de Limfomes cutanis pri-
maris de cel-lules T. El limfoma T subcutani alfa/beta tipus panni-
culitis, en general de bon prondstic, mentres que d’altres tenen un
comportament més agressiu, com el limfoma N/K extranodal, el lim-
foma T primari epidermotrop agressiu CD8+, i el limfoma T primari
cutani gamma/delta.

Infeccio cronica activa de la infancia per Virus d’Epstein
Barr(VEB)

Aquest subgrup inclou els quadres anomenats hydroa
vacciniforme (HV) like-sindrome limfoproloferatiu i les reaccions
per hipersensibilitat a les picades de mosquit. Els dos processos
estan relacionats amb infecci6 cronica activa per VEB 1 tenen risc
d’evolucionar a limfoma sistémic T o NK associats a VEB. Els casos
de HV-like solen tenir un fenotip CD8+, mentres que els relacionats
a hipersensibilitat a picades de mosquit tenen un fenotip de cel.lules
T-NK. (Kimura et al.,2012, Rodriguez Pinilla et al.,2019). Afecten
sobretot a nens 1 adolescents d’ Asia o poblacions indigenes de Centre
1 Sudamerica 1 Mexic. Clinicament es manifesten amb una erupcio
papulovesicular a les zones fotoexposades, cara i orelles, sense
simptomes sistémics 1 en les formes més greus, lesiones ulcerades
disseminades, adenopaties 1 simptomes sistémics com febre 1
hepatoesplenomegalia. L evoluci6é és variable, amb recurréncia de
les lesions o en alguns casos progressio a limfoma sistémic.
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Limfoma primari cutani acral de célul.les T CD8+

Entre les noves entitats descrites de forma provisional, es
troba el Limfoma cutani primari acral CD8+, que es presenta en
forma de plaques, noduls o tumors localitzats a zones acres, amb un
comportament indolent tot i que les dades histopatologiques poden
ser suggestives de limfoma agressiu (Petrella et al.,2007). Caldra
disposar de series més amplies de pacients per confirmar el seu
caracter benigne en tots els casos i és important establir una estreta
correlacid clinicopatologica per diferenciar aquests casos d’altres
formes de limfoma cutani primari T CD8+, com el limfoma cutani
epidermotrop agressiu T CD8+ i formes de MF CD8+.

Sindromes limfoproliferatius de cél-lules T CD4+ de mida petita
i mitjana

A la classificaciéo de 'EORTC -WHO del 2005 s’incloien de
forma provisional aquest subtipus de limfomes cutanis primaris
amb un predomini de cél-lules T CD4+ petites i mitjanes, que es
presentaven sense una historia prévia de lesions tipiques de MF
(Willemze et al.,2005). En moltes ocasions eren lesions uniques,
plaques o tumors, amb un infiltrat constituit per cel-lules CD4+ petites
o mitjanes i una poblacié acompanyant de cel-lules T col-laboradores
fol-liculars amb marcadors caracteristics PD1, BCL6,i CXCL13
(Rodriguez Pinilla et al.,2009). El pronostic en la majoria dels casos
¢s excel-lent 1 sobn molt similars des del punt de vista clinicopatologic
1 immunofenotipic, als anomenats pseudolimfomes T, pel que
realment ¢és discutible que siguin veritables neoplasies malignes.
Es per aixo, que en la classificacié de ’EORTC-WHO del 2018 es
proposa anomenar-los sindromes limfoproliferatives i no limfomes.

Alguns casos descrits en aquesta categoria presenten lesions
generalitzades, de rapid creixement 1 un index proliferatiu alt 1, de
fet, no es poden incloure en aquest grup i s’haurien de considerar
entre els limfomes T periferics no especificats (Garcia Herrera et
al.,2008).

35



Limfomes primaris cutanis de cél.lules B

En el cas dels limfomes primaris cutanis de cél-lules B, des de
la classificacio de I’OMS del 2008 constaven tres tipus com a tals:
Limfoma cutani primari de la zona marginal, Limfoma primari
cutani centrofol-licular i Limfoma primari B de c¢l.lules grans «tipus
camay (Senff et al.,2007). A la classificacio posterior del 2017 el
Limfoma cutani primari de la zona marginal no consta com entitat
individualitzada sin6 com Limfoma de la zona marginal extranodal.

Limfoma primari cutani de la zona marginal

Els limfomes primaris cutanis de la zona marginal es presenten
com a noduls o plaques localitzats a tronc o bragos, tenen tendéncia
a la recidiva perd un pronostic excel-lent i rarament presenten
disseminacid extracutania (Senff et al.,2007) (Servitje et al.,2013).

Els limfocits neoplasics expressen CD20,CD79a 1 BCL2 i son
negatius per CD10, BCL6, CD23 ,CD5 i ciclina D1.

Estudis dels darrers anys demostren que existirien dos
subtipus (Edinger et al.,2010); un al que correspondrien la gran
majoria dels casos, amb restriccid de cadenes lleugeres de les
immunoglobulines perd sense expressid del receptor CXCR3, que
s’ha suggerit jugaria un paper important en la localitzacio de les
cel-lules B neoplasiques en els teixits associats a mucoses. Aquests
casos tenen una poblacié important de limfocits T 1 una petita
proporci6 de limfocits B neoplasics, amb un comportament més de
pseudolimfoma B o hiperplasia limfoide que de veritable limfoma.
Un altre subtipus presenta una proliferaci6 més difusa de limfocits
neoplasics B que expressen IgM 1 sovint expressio de CXCR3.
Aquests serien els casos amb un comportament més agressiu i
tendencia a la disseminacid extracutania.

Hi ha un fet particular a tenir en compte, i és que els dos
tipus poden apareixer després d’un estimul cronic per antigens
intradérmics com €s el cas de tatuatges, picades d’insecte, injeccions
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intradérmiques 1 els dos subtipus constituirien un espectre de
proliferaci6 per cel-lules B.

Limfoma primari cutani centrofol-licular

Ellinfoma primari centrofol.licular és unaneoplasia de cel-lules
derivades del centre fol.licular, freqlientment amb predomini de
centrocits, que es presenta en forma de plaques o noduls localitzats
preferentment a cap i tronc 1 té bon pronostic.

El limfoma cutani primari centrofol-licular expressa
marcadors CD20 i1 PAX + amb co-expressi0 de marcadors del
centre germinal: BCL6. CD10 sol ser negatiu. El BCL 2 pot ser positiu
en alguns casos i en aquests cal descartar I’afectacidé cutania per
limfoma centrofol-licular sistémic. Es important el fet que la majoria
de casos de limfoma centrofol-licular primari cutani BCL2+ no es
relacionen amb la translocacio (14; 18). (Servitje et al.,2019)

La classificacio de la WHO del 2005 subdividia el limfoma
primari cutani centrofol.licular en linfoma centrofol-licular de patr6
nodular i1 de patr6 difus, aquest darrer es podia confondre amb el
limfoma primari de c¢l-lules grans “tipus cama”. La diferenciaci6
entre les dues entitats €s rellevant perque el pronostic és diferent i
’abordatge terapéutic també.

Limfoma primari cutani difus de céllules grans, “tipus cama” i
altres

Es una forma agressiva de Limfoma cutani primari de cél-lules
B que afecta sobretot a persones d’edat avancada, més freqiientment
a dones, localitzat preferentment a les cames i es presenta en forma
de tumors i amb progressio rapida de les lesions. Un 15-20% es
localitzen a altres llocs fora de les cames, també amb tendéncia a la
rapida disseminacio de les lesions(Grange et al.,2007).

Es disposen de marcadors per poder diferenciar aquest limfoma
del limfoma centrofol-licular difis com son 1’expressi6 de BCL2
intensa, IRF4/MUM 1 1 IgM, aixi com I’expressi6 de MYC.

Es una de les formes de limfoma en que els estudis genétics han
contribuit al seu millor coneixement. El perfil mutacional incloent

37



mutacions de NF-kB i translocacions de PDI/PD2 és similar al que
es troba en alguns limfomes nodals difusos de cel-lula gran.

Es important continuar amb la recerca de marcadors per una
correcta identificacié d’aquest tipus de limfoma pel seu mal pronostic.

Ulcera mucocutania associada a Virus d’Epstein Barr (VEB) i
sindromes limfoproliferatius associats a immunodeficiéncies

Formant part de les noves entitats descrites s’inclou
I’anomenada ulcera mucocutania associada al VEB, que es presenta
com una lesi6 ulcerada localitzada a la pell, mucosa orofaringea o
gastrointestinal i que es relaciona amb factors d’immunosupressio,
bé sigui per la propia malaltia en pacients d’edat avangada, o
iatrogénica per tractaments immunosupressors tipus metotrexat,
ciclosporina o azatioprina, entre altres.

Altres vegades, aquestes immunodeficiéncies poden donar lloc
a quadres de lesions cutanies ulcerades que histologicament son molt
similars a un limfoma difts de cél-lula gran. Es crucial el coneixement
d’aquesta entitat perque el seu pronostic €s favorable i en general
remet completament en suprimir la causa (Dojcinov et al.,2010).

3- Registres de Limfomes cutanis

3.1 Registre espanyol de Limfomes cutanis primaris

Un aspecte rellevant per la millora en el coneixement de moltes
malalties 1 més si aquestes son considerades poc freqiients o “rares”,
és el fet de poder disposar de registres de pacients, amb un nombre
suficient de casos.

Els primers registres de Limfomes cutanis primaris publicats
foren el registre holandés (Dutch Cutaneous Lymphoma Working
Group (DCLWG) (Willemze et al.,1997) que incloia una serie de 626
limfomes cutanis primaris, recollits entre els anys 1988-1994, i que
fou base de la classificacié de TEORTC de 1997, i el registre austriac.
Ambdos registres han estat el fonament de molts treballs posteriors
1 sobretot tenia el valor que finalment podiem disposar d’un “mapa
de la freqiiencia real” dels diferents subtipus de limfomes cutanis.
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Amb aquesta idea, 1 amb el suport de I’Academia Espanyola
de Dermatologia (AEDV), tres dermatolegs i1 amics (aix0 darrer €s
fonamental per 1’éxit d’un projecte): el Dr. Pablo Ortiz, de I’Hospital
12 de Octubre de Madrid, el Dr. Octavi Servitje, de I’Hospital de
Bellvitge, 1 jo mateixa, iniciarem un registre espanyol de limfomes
cutanis primaris. Teniem experiencia previa en registres de limfomes
cutanis com el de la Xarxa Catalana, i després d’avaluar diferents
models, al novembre del 2016 presentarem el nostre Registre de
Limfoma primari cutani, que anomenarem RELCP (Registro Espaiiol
Linfomas Cutaneos Primarios) (Estrach et al.,2017) comptant des de
I’inici amb I’acceptacid i participacié d’altres hospitals d’Espanya
amb unitats o consultes monografiques dedicades als limfomes
cutanis.

L’objectiu era disposar d’un registre actiu de pacients amb
diagnostic clinic, histopatologic i immunofenotipic de limfoma
cutani, amb els controls previs dels comites étics dels hospitals
participants, aixi com la validacio dels casos per un panell d’experts
externs, amb 1’objectiu final que fos una eina util per a la realitzacio
de futurs estudis epidemiologics, aixi com projectes prospectius. Al
registre s”han incorporat de forma progressiva nous grups d’arreu de
’estat espanyol (Penate et al.,2018).

Cinc anys després de I’inici podem dir que la iniciativa ha estat
un e&xit. Actualment hi ha 31 centres participants amb més de 2200
pacients inclosos i la seva utilitat I’avalen les publicacions en revistes
d’impacte per part d’investigadors de diferents centres del registre.
Aquestregistre ha fet visible lanostra aportaci6 en el coneixement dels
limfomes primaris cutanis amb diferents estudis com els de Papulosi
Limfomatoide (Fernandez de Misa et al.,2018), Limfoma anaplastic
de cel-lules grans (Fernandez de Misa et al.,2019), la resposta al
Rituximab (anti CD20) en les formes indolents de limfomes B
(Muniesa et al.,2020), I’impacte de la COVID en els limfomes
cutanis primaris (Torres-Castro et al.,2021) i recentment 1’estudi dels
limfomes cutanis primaris en 1’edat pediatrica (Sanchez-Velazquez
et al.,2021) 1 molts altres en fase de preparacio.
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3.2 Registres Internacionals CLIC i Proclipi (PROspective
International Cutaneous Lymphoma Prognostic Index)

El fet que les fases inicials de la micosi fungoide (MF) puguin
ser molt perllongades en el temps i 1"aspecte inespecific de les lesi-
ons, suposen una font de possibles confusions amb altres malalties
dermatologiques inflamatories 1 fa que sigui crucial poder definir
criteris clinics, histopatologics, immunfenotipics i moleculars per
identificar aquestes fases inicials de la MF. Un altre aspecte és no
utilitzar per les fases inicials de la MF terminologies com «parapso-
riasi en plaques», «paraqueratosi variegata», «premicosi fungoide»
per referir-se a dos subgrups de malalts uns que evolucionaran a MF
1 d’altres que no ho faran mai, amb les implicacions que aixo pot
tenir pel pacient tant pels tractaments a emprar, com pel pronostic.
Els primers treballs en aquest sentit van ser els del grup de Pimpine-
1li (Pimpinelli et al.,2005) que va definir un algoritme molt util pel
diagnostic de les fases inicials de la MF.

La necessitat de con¢ixer quins son els factors pronostics
de la MF 1 perque hi ha un grup de malalts que tindran una mala
evolucid i, per tant, un pitjor pronostic, va fer plantejar la importancia
de disposar de dades de séries amplies de pacients, que fossin
estadisticament significatives (cal recordar que la MF és una malaltia
poc freqiient) i poder fer un seguiment des de les fases inicials de la
malaltia.

L’anomenat CLIC (Cutaneous Lymphoma International Con-
sortium) €s un consorci que agrupa experts internacionals en
limfomes cutanis pertanyent a grups d’Europa, Israel, Brasil, Japo,
Australia 1 els Estats Units, amb 1’objectiu de millorar el coneixe-
ment i el tractament dels limfomes cutanis. Els membres, entre els
quals tinc I’honor de trobar-me, han dissenyat una base de dades
per recollir les dades cliniques, histopatologiques, analitiques, estu-
dis complementaris, biologia molecular, tractaments i evolucid i es
comprometen a disposar de mostres de pacients amb limfoma cutani
primari T desats en els bancs de teixits («biobanksy») de cada centre.
Un dels primers treballs derivats del registre va ser “Global pat-
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terns of care in advanced stage mycosis fungoides/Sezary syndro-
me: a multicenter retrospective follow-up study from the Cutaneous
Lymphoma International Consortium un estudi retrospectiu de trac-
tament de MF i SS” (Quaglino et al.,2017)

El projecte anomenat PROCLIPI (PROspective Internatio-
nal Cutaneous Lymphoma Prognostic Index) (2015) coordinat des
de Birmingham per la Dra. Scarisbrick, consisteix en un registre
prospectiu de pacients amb diagnostic clinic i histopatologic de
MF inicial, diagnosticats a partir de ’any 2015. Al registre s’inclo-
uen parametres demografics, clinics, analitics, biologia molecular,
tractaments 1 evolucio. La inclusio dels casos requereix la revisio
de confirmaci6 del diagnostic histopatologic per un panell extern de
dermatopatolegs experts i I’actualitzacié anual dels casos. Es un re-
gistre accesible en linia, amb les mesures de seguretat i confidencia-
litat necessaries. Es un prototip d’ estudi col.laboratiu internacional,
vint-i-nou centres van ser seleccionats per participar en 1’estudi, en-
tre ells I’Hospital Clinic i1 jo mateixa com a investigadora principal.

Al cap de sis anys d’inici del registre del PROCLIPI el nombre
de casos introduits validats és superior als 2000 i ja s’han realitzat
diferents estudis, amb resultats publicats tots ells en revistes d’alt
factor d’impacte 1 en els quals hem participat. El primer treball va
ser “The PROCLIPI international registry of early-stage micosis
fungoides identifies substantial diagnostic delay in most patients”
(Scarisbrick et al.,2019), després han seguit altres publicacions
com “Characteristics associated with significantly worse quality
of life in micosis fungoides/Sezary sindrome from the Prospective
Cutaneous Lymphoma International Prognostic Index (PROCLIPI)”
(Molloy et al.,2020), “Should we be imaging lymph nodes at initial
diagnosis of early-stage mycosis fungoides?” (Hodak et al.,2021),
“Treatment of early-stage micosis fungoides: results from the
PROspective Cutaneous Lymphoma International Prognostic
Index (PROCLIPI) study” (Quaglino et al.,2021).
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Es el primer projecte internacional amb una série important de
casos prospectius de MF 1 SS que segur continuara aportant dades
importants de factors pronostics de la MF i del SS.

4.-Perspectives de futur

Des de la descripcié original d’Alibert del pacient Lucas
amb MF fins al reconeixement dels diferents subtipus de limfomes
cutanis primaris de les darreres classificacions, s ha fet un llarg cami,
perd hem de ser humils 1 recon€ixer que encara ens queda molt per
aprendre.

Amb les noves técniques de biologia molecular, especialment
les de Seqiienciacio Massiva de Nova Generacio (Next Generati-
on Sequencing), s’ha contribuit a un millor coneixement de les vies
moleculars implicades en la patogeénia dels diferents tipus de limfo-
ma cutani, amb aplicaci6 de nous criteris diagnostics 1 pronostics, i
ha suposat el desenvolupament de nous tractaments. Es pot dir que
¢s un exemple de recerca translacional del que s’anomena del “labo-
ratori a la clinica” (“from the bench to the beside”).

Avui dia ja és una realitat que les troballes de biologia
molecular s’han traduit en el disseny de nous farmacs diana, alguns
en fase d’assajos clinics, com les molécules anti PD1, altres ja en la
practica clinica real, com el Brentuximab vedotin, anticos conjugat
anti-CD30 eficag pel tractament del Limfoma anaplastic de cel-lula
gran CD30+ 1 per MF que coexpressin CD30 (Prince et al.,2017) o
el Mogamulizumab, un anticos anti CCR4 amb excel-lents resultats
per la SS 1 la MF refractaria (Kim et al.,2018). Son grans fites
terapeutiques, perd no oblidem que en els tractaments dels limfomes
s’ha de tenir en compte la variabilitat dels canvis moleculars que
modulen I’evolucié de les neoplasies linfoides (Figura 2).

El futur molt probablement, permetra desenvolupar noves
terapies dirigides a les vies dels inhibidors de la via STAT i/0 JAK ,
donada la freqiient alteracio d’aquestes vies en els limfomes cutanis
primaris de c¢l. lules T (Damsky et al.,2017). Esperem que la recerca
també s adreci a nous tractaments per a la resta de limfomes cutanis.
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Probablement les aplicacions de técniques de gendmica , protedmica
o fins i tot bioinformatica obriran noves portes als tractaments dels
limfomes cutanis.

-

SR PR DDA PRI P PRIDR P PR P

Figura 2 Dianes moleculars-Farmacs. ADCC anticossos depenents,
citotoxicitat cel-lular, HDAC histona deacetilasa, ICI “punt de control”
(“checkpoint”) inhibidor immune; MMAE Monometil Auristatina; P3K
fosfoinositol 3 kinasa; STAT senyal de transduccid i activador de la
transcripci6 (Quaglino et al.,2021).
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Epileg

La Dermatologia, com ja he comentat, és una especialitat molt
amplia i segurament s6n molt més conegudes altres patologies com
la psoriasi o el melanoma maligne, que els limfomes cutanis, per la
qual cosa agraeixo 1’oportunitat que he tingut de poder fer una mica
més visible aquesta patologia.

Mirant darrera, més de quaranta anys de viatge amb els
limfomes cutanis sébn molts anys i1 personalment crec que hauria
pogut fer molt més... pero, en qualsevol cas, ha estat un viatge que
ha valgut la pena, sobretot veient el que s ha avancat en el diagnostic
dels limfomes cutanis,i esperem que estiguem en la direccié adequada
per trobar nous tractaments 1 arribi aviat el dia en que poguem dir als
nostres malalts que el seu limfoma té curacio.

Per finalitzar m"he permés copiar una cita del discurs d’ingrés
que va fer el Dr Joan Rodés en aquesta mateixa sala el maig del
2002, “Com diu Derek Bok,antic dega de la Universitat de Harvard,
la recerca costa diners i si es considera que aquesta activitat és
cara, sempre es pot apostar per la ignorancia’. Efectivament, calen
més recursos per la recerca biomedica, fonamentals per avancar la
ciéncia i que altres puguin continuar el viatge.

Moltes gracies als membres de la Reial Académia de Medicina
de Catalunya per la confianga demostrada al donar suport a la meva
candidatura per formar part d"aquesta il.lustre Institucio.

Moltes gracies a tots els que han tingut 1’amabilitat i la
paciencia d escoltar aquest discurs .

He dit.

La nostra recompensa es troba en l'esfor¢ i no en el resultat.
Un esforg total és una victoria completa

Mahatma Gandhi
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Discurs de resposta llegit per ’Académic Numerari

DR. JOSEP MARIA MASCARO BALLESTER

Avui és un dia important per a la Dermatologia en aquesta
institucid perque es celebra la cerimonia del nomenament i1 presa
de possessid6 com Académica Numeraria de la Reial Académia de
Medicina de Catalunya de la professora Teresa Estrach Panella, i
per aquest motiu fa la lectura del seu discurs d’ingrés que demostra
1 fa palesa una eminent personalitat. Des de 2016 ja era Membre
Corresponent de la nostra institucid, ben coneguda especialment com
a experta en I’ambit internacional en el camp dels limfomes,
catedratica de Dermatologia de la Universitat de Barcelona,
vicedegana 1 ulteriorment degana de la Facultat de Medicina
de la Universitat de Barcelona i cap de Servei de Dermatologia
de I’Hospital Clinic.

Ella ha exposat amb detall i acuradament la seva trajectoria en
el seu magnific discurs del qual m’ha honrat demanant-me que en
fes la resposta, perd no puc deixar de manifestar ara la meva joia per
aquest fet: el seu nomenament i el que em confiés dir les paraules de
benvinguda a la sessié d’avui.

Oriiinda de Girona, la seva vocaci6 docent, com ella ha exposat,
va néixer al domicili familiar vist que els seus pares eren ensenyants
1 la seva vocacio per la dermatologia va néixer de qui seria també
mestre meu quan vaig tornar de la meva estada a Franca, el sempre
recordat professor Joaquim Pifiol. No entraré en detalls del seu
curriculum que exposa magistralment i amb detall en el seu discurs.
Pero si que vull recordar, d’una banda, que és internacionalment
coneguda en el camp de la dermatologia 1 molt especialment en el
que fa referéncia als limfomes 1 que ha participat en els forums 1
reunions més importants arreu on tenien lloc.
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Una anecdota, relacionada amb el tema del qual la professora
Estrach és experta 1 jo no (m’he interessat més en les porfiries, la
histopatologia dermatologica i els tumors de pell i mucoses), es
tracta del fet que els deu anys que vaig passar a Paris, treballant a
I’Hospital Saint Louis al pavell6 Alibert en memoria de Jean Louis
Alibert, qui precisament va treballar fent la descripcid princeps de
la Micosi Fungoide cent cinquanta anys abans que jo hi anés. Jo ho
feia al laboratori de Dermatopatologia i la consulta del Servei del
meu mestre i cap el professor Duperrat tot dins del pavelld Alibert.
No deixa de ser una petita anecdota indirectament relacionada amb
el tema que magistralment exposa la professora Estrach i refereixo
com fet curios.

Respecte a la medicina aquesta forma part també part de la seva
familia. El seu marit, el doctor Albert Fernandez de Sevilla és un
prestigiés hematoleg molt conegut 1 de les seves dues filles, la
Mariona ¢és metge pediatre i la Laura, la segona, és advocada. Amb
la professora Estrach ens uneix una gran amistat que es va enfortir
quan, el 1978, vaig tornar a Barcelona perqué, malauradament,
el professor Pifiol, el nostre comt mestre, va morir prematurament i
vaig ser el seu successor

Vull aqui intercalar una anécdota que sembla intranscendent,
pero que té la seva importancia pel que després referiré. Encara que
amb molts anys de diferéncia la Teresa i jo (ella va néixer el 1950 1
jo al 1932), varem néixer tots dos un 4 de setembre, i evidentment,
mai oblidem de felicitar-nos el dia coincident del nostre aniversari.

Pero si he recalcat aquest fet anecdotic és perque la diferéncia
d’edat fa que en aquest moment ella estigui en plena maduresa 1
plenitud i jo, quan em falta poc pels noranta anys, ja no conservo la
memoria i alguna de les qualitats que havia cultivat, com la facilitat
per redactar escrits i parlar, sigui per conferéncies o discursos. ¢l
per que faig menci6 d’aquest fet que €s natural 1 fisiologic.?? Doncs
perque quan la professora Estrach em va demanar si acceptava fer
la resposta al seu discurs, cosa que fa pocs anys hauria acceptat
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amb joia, pero, abans de donar-li una resposta ferma, vaig meditar
valorant les meves limitacions actuals.

Quan comento amb algi com em sento ara intellectualment
1 psiquicament acostumo a dir que una mica com defineix un
film dels anys noranta que s’anomenava “Lo que queda del dia”
basat en la novel-la de Kazuo Ishiguro (interpretada per actors
coneguts com Anthony Hopkins i Emma Thompson). Es a dir que
de les meves «diguem capacitats o qualitats», queda el que no ha
desaparegut o poc o molt disminuit. I per aquest motiu, 1’agraiment
i la il-lusi6 del que la professora Teresa Estrach em demanava, de
fer la resposta al seu discurs d’entrada com numeraria de la RAMC
anava acompanyat d’una mica d’angoixa pensant en com sortiria la
meva intervencio.

Vista la nostra amistat i confianca mutua vaig acabar per
comentar-li a ella que, amb el nostre afecte, va dir-me que, com no
volia provocar-me tensid i angoixa, si no em sentia bé, comprendria
que refusés la seva peticio, 1 va ser just en aquell moment que vaig
meditar i arribar a la conclusio de que en realitat la cerimonia i els
discursos eren el fruit del treball 1 merits de la Teresa i, encara que
jo havia encapcalat la proposta del seu nomenament com Numeraria
(que per cert va obtenir un recolzament amplissim a la votacio). La
cerimonia era un element del qual el protagonisme 1 valua del seu
exit era d’ella i el meu paper a la resposta al seu discurs era secundari
1, millor o pitjor, no havia d’intervenir en el protagonisme d’un acte
que ella mereixia. I és aixi que em vaig convencer que, a part la
nostra amistat, treball conjunt, records i aneécdotes (a congressos i
diverses circumstancies) I’acte era plenament seu. Aixi vaig decidir
que evidentment acceptava, molt honrat i agrait per la seva peticid
que era una prova més de I’amistat 1 afecte que ens uneix des de
décades.

Anécdotes n’hi ha varies 1 de tots tipus. Com una banal
1 no cientifica que va succeir una de les primeres vegades que la
Teresa va assistir la Reunid anual de la American Academy of
Dermatology i varem viatjar junts (no recordo quin any va ser).
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Aquell any el Congrés anyal es realitzava a Washington (era més
habitual que es fessin a Chicago, New Orleans i altres capitals). Des
de la nostra arribada ens va acollir una pluja intensa 1 persistent pel
que practicament la primera cosa que varem fer conjuntament va
ser cercar una botiga de sabates a prop de I’hotel per comprar-nos
calcat resistent a I’aigua perque altrament era caminar dins 1’aigua.
Sortosament, al tercer dia va canviar la meteorologia i vam poder
desplagar nos de forma més normal. Pero el més urgent, que vam
aconseguir és comprar-nos tots dos uns xancles de la marca «Totes»
que varen fer-nos un gran servei i jo encara conservo.

Ara es podria criticar com en aquest esdeveniment tan solemne
1 serios d’avui, exposo una aneécdota tan intranscendent i banal. I jo
respondria amb una famosa frase que figura impresa al meu ex-libris,
amb el que, el meu pare, (metge i llatinista) em va fer i obsequiar.
Frase que va esser escrita I’any 165 aC per Publio Terencio 1"Africa a
la seva obra Heautontimorumenos. (nom que traduit vol dir:1’enemic
d’un mateix). La frase diu aixi: “Homo sum, humanum nihil a me
alienum puto” (Soc home i res que sigui huma m’és alie -o estrany)

També crec que val la pena exposar records relacionats amb
la valoraci6 de I’experiéncia i els coneixements dels membres d’un
servei hospitalari, o catedra i1 capacitat per representar la institucio a
la qual pertanyen en una reuni6 cientifica i com ha evolucionat amb
el temps.

Fa anys, quan feia poc que jo havia estat nomenat catedratic i
cap de Servei de I’Hospital Clinic de la Universitat de Valéncia, quan
planejava organitzar una reunié d’experts de tota Espanya sobre
un tema determinat (com podria ser els limfomes, cancer cutani,
connectivopaties o qualsevol altre) i telefonava al cap d’un servei
o catedratic de la nostra especialitat d’un hospital o Facultat de
Medicina d’una altra ciutat per preguntar-li qui era el més expert del
seu equip en aquell tema per invitar-lo a participar en la nostra reunio,
la resposta habitual era dir-me “el que coneix millor i és més expert
en el tema soc jo. I acceptaré amb molt gust la seva invitacio..!!!
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Per fortuna amb els anys aquest egocentrisme va canviar
totalment 1 els caps de Servei o catedratics estavem satisfets de
que entre els components dels nostres equips molts fossin els que
sabien més d’un o més de temes concrets 1 fossin els invitats per
representar I’equip d’aquella institucio.

Aix0 va canviar i fins 1 tot els meus mestres Vilanova i Pifiol
(aquest darrer mestre tanmateix de la professora Estrach) eren
felicos de que fos un deixeble excellent coneixedor del tema, que
fos l’invitat 1 pogués demostrar publicament 1’encert de ser el
representant i mostrar la seva capacitat i experiéncia.

Remuntant a époques molt antigues 1’any del cinquantenari de
I’Acadeémia Espanyola de Dermatologia, quan per un motiu exacte
que ignoro, el professor Vilanova em va delegar a mi per presentar
les vuit comunicacions del Servei a I’acte que es va portar a terme a
Madrid pel que va també pagar-me el viatge 1 I’allotjament. Aquest
¢és un fet que illustra com, sortosament, les coses han canviat amb
els anys 1 la valua 1 coneixences individuals sén més apreciades
que el nivell d’autoritat o categoria de cadasci. En conclusio,
que després d’aquell temps, vist que la ciéncia no ha de seguir els
protocols i regles militars, amb justicia es valora mes el coneixement
que ’autoritat.

Elslimfomes cutanis representen una de les parts més complexes
de la Dermatologia. Es per aixo que molts dermatolegs joves, i no tan
joves, es senten de vegades atemorits quan han d’intentar estudiar
aquest grup de patologies, que encara que no son freqiients, poden
representar un auténtic repte per als metges. Aixo és degut al fet
que la seva clinica pot ser variada, com també la dermatopatologia,
la inmunohistoquimica, o els aspectes moleculars. Encara que jo
no soc un expert en limfomes cutanis comentaré alguns aspectes
d’aquestes patologies per intentar complementar alldo que ja ha
assenyalat la professora Estrach.

En primer lloc, vull destacar la dificultat que pot suposar moltes
vegades el seu diagnostic clinico-patologic. En primer lloc, tenim
el que podriem anomenar “llops amb pell de xai”. Molts pacients
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amb formes inicials de micosi fungoide presenten lesions eritemato-
descamatives pruriginoses que poden semblar quadres d’¢czema,
de psoriasi, de liquen pla o de pitiriasi liquenoide. En aquests
pacients, a més, la biopsia cutania d’aquestes fases inicials no sol
ser especifica ni diagnostica. Aquests pacients es diagnostiquen
sovint de “parapsoriasi”’, un terme que va crear en Louis Brocq,
també dermatoleg de 1’Hopital Saint-Louis, el 1902. Amb ell es
referia a quadres eritemato-descamatius que recordaven una psoriasi
0 un eéczema, sense ser-ho, i que de vegades acaben sent una micosi
fungoide. Davant d’aquests pacients €s important que el dermatoleg
avesat faci un seguiment apropiat del pacient per poder fer el
diagnostic adequat quan les lesions ja siguin més tipiques de micosi
fungoide. Passa el mateix en pacients amb sindrome de Sézary que
presenten quadres d’eritrodérmies descamatives pruriginoses que
es confonen facilment amb reaccions medicamentoses, éczemes 0
psoriasi. Només un estudi minucids 1 un seguiment adequat permet
fer un diagnostic adequat d’aquests pacients. Ens passa el mateix amb
els limfomes de cellules B. En nombroses ocasions aquests quadres
es diagnostiquen de lupus eritematds cutani o de reaccio a picada
d’insecte, pero al final el seguiment 1 la correlaci6 clinicopatologica
permet diagnosticar una sindrome limfoproliferativa.

Pero no tots els casos son aixi. Ens podem trobar amb el cas
oposat, el que anomenariem «corders amb pell de llop», representats
per ampli grup dels pseudolinfomes cutanis en qué un quadre
inflamatori reactiu o infeccids simula un procés limfoproliferatiu.
Per il.lustrar aixo us donaré dos exemples que crec que so6n molt
interessants.

En primer lloc, podem tenir auténtics simuladors
de micosi fungoide. Als anys setanta el meu bon amic
el professor Luis Iglesias de Madrid, juntament amb el seu mestre José
Gomez-Orbaneja van descriure una serie de pacients que presentaven
unes plaques eritemato-descamatives pruriginoses de diversos
centimetres a la zona de les cuixes. La biopsia d’aquestes lesions
mostrava una epidermis acantosica i la dermis hi havia uns infiltrats
inflamatoris limfoides amb algunes ce¢llules de nucli hipercromatic
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1 amb tendencia a I’exocitosi 1 1’epidermotropisme. Per tot aixo
aquests casos van ser inicialment diagnosticats de micosi fungoide.
Tot 1 aixo0, la pericia d’aquests dermatolegs els va fer investigar la
possibilitat que hi hagués algun factor extern que fos responsable
d’aquestes lesions. Es van adonar que els pacients portaven
sovint caixes de llumins a les butxaques 1 que a més anaven canviant
de butxaca. Els hi van realitzar proves epicutanies d’allergia als
pacients amb la majoria d’allérgens habituals, 1 van ser negatives.
Pero quan els hi van posar pegats amb el rascador dels fosfors de
les capses de llumins van objectivar que tots els pacients van ser
positius. En indicar-los que deixessin de portar les caixes de llumins
a les butxaques les lesions es van resoldre en uns mesos. Aquells
casos illustren 1’anomenada dermatitis de contacte limfomatoide,
que pot ser un autentic simulador d’un limfoma cutani de cellules T.
També es poden veure situacions similars de pseudolimfomes T per
la ingesta de farmacs o per tatuatges.

En segon lloc, els comentaré un altre tipus de quadre,
elpseudolinfoma B produit per Borrelia (també anomenat limfocitoma
cutis o limfadenosi cutis benigna). Aquest no és infreqiient en
zones endeémiques del centre i el nord d’Europa perque alla fins a
un 1% de les infeccions per Borrelia es poden manifestar en forma
de pseudolinfomes. Es tracta de noduls aillats vermell-violacis que
tenen predileccio per aparcixer als lobuls de les orelles, mugrons o
area genital. Alguns casos son multiples. La histologia mostra un
infiltrat dérmic o subcutani format per limfocits B que tenen tendéncia
a formar centres germinals i poden simular un limfoma cutani
primari centrofolicular. Per fer el diagnodstic és importantissima la
sospita clinica, que la biopsia I’examini un dermatopatoleg expert, i
finalment confirmar la infecci6 per Borrelia burgdorferi mitjangant la
detecci6 de I’ADN al teixit mitjancant PCR o bé per serologia. Aqui
el diagnostic correcte determinara la curacié del pacient mitjangant
un tractament amb doxiciclina durant 2 a 3 setmanes, 1 evitara haver
de fer-1i exploracions complementaries o tractaments inadequats.

Tots aquests exemples ens illustren la complexitat que pot
tenir el diagnostic dermatologic, 1 més encara el camp dels limfomes
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cutanis. Sovint el dermatoleg es converteix en un auteéntic emulador
de Sherlock Holmes. De fet, ja fa anys es van celebrar alguns
simposis de Sherlockian Dermatology a Londres el que vaig tenir
I’honor de participar.

En segon lloc, vull fer referéncia a la part del tractament.
Com molt bé ha explicat la professora Estrach en els darrers anys, i
gracies als treballs multicéntrics nacionals 1 internacionals on ella ha
participat, s’ha pogut demostrar clarament que els limfomes cutanis
son diferents de les seves contrapartides sistemiques. Encara que es
puguin assemblar, la seva biologia i el seu pronostic son diferents.
Per tant, el seu tractament també sera diferent.

Durant anys es va pensar que el tractament de la micosi
fungoide devia ser semblant al d’altres limfomes T. Els pacients
eren tractats amb cicles de quimioterapia CHOP, igual que es
faria amb els limfomes sistémics. En un assaig clinic publicat
al New England Journal of Medicine 1’any 1989 es va comparar una
terapia agressiva combinant radiacid corporal total juntament amb
cicles de CHOP amb un tractament topic més conservador. La terapia
combinada va produir més toxicitat i una taxa més gran de respostes
completes, pero al final no va haver-hi diferéncies en supervivencia,
per la qual cosa els autors van concloure que un tractament agressiu
de les formes inicials de la malaltia no estava justificat.

Un altre exemple el tenim a les sindromes limfoproliferatives
T CD30 positives. Mentre que les formes sistemiques (que solen
ser ALK positives) es tracten d’una forma similar a altres limfomes
sistémics amb tractaments que poden incloure quimioterapia
(sola o combinada amb brentuximab), o fins 1 tot trasplantaments
de precursors hematopoetics, les formes cutanies (papulosi
limfomatoide 1 limfoma anaplastic de cel.lules grans CD30 positiu)
es tracten habitualment amb un tractament molt més conservador
basat en la monoterapia amb metotrexat o brentuximab.

Totes aquestes consideracions respecte a la dificultat
diagnostica 1 I’eleccio6 d’un tractament adequat necessiten
metges 1 unitats especialitzades en limfomes cutanis als centres

66



hospitalaris de referéncia. Aqui vull tornar a ressaltar la gran tasca
duta a terme per la professora Estrach en haver creat un centre
d’excelleéncia a I’Hospital Clinic i la seva implicacio en els grups
nacionals 1 internacionals de limfomes cutanis. Amb ells 1 amb la
investigacid que han desenvolupat, s’ha pogut ajudar als pacients
amb limfoma cutani. A més tamb¢ han estat claus per difondre el
coneixement a la resta d’especialistes en Dermatologia. Puc dir
que aqui la professora Estrach i els seus collegues han combinat
perfectament els tres pilars de la medicina moderna que sén
I’assistencia, la docencia 1 la investigacio.

A Tarribar a Depileg del seu magistral discurs, la
professora Estrach recorda com dintre d’una especialitat tant amplia
1 variada com és la Dermatologia, que compren entitats tan diverses
1 variades que van des de la pruija, els eritemes, 1’¢éczema amb
les seves variants entre les quals el de contacte, les dermatosis
croniques com la psoriasi, les eritrodérmies,, la rosacia, I’acne, les
col-lagenosis 1 malalties autoimmunes, les malalties ampul-lars,
aquelles produides per agents vius: micosis, zooparasitosis, lepra,
sifilis 1 altres, els tumors benignes i1 malignes, les afeccions
dels annexos: cabell i ungles, i un llarg etc. Al que es pot afegir
el que fa referéncia a la utilitzacié d’aparellatge variat com els
lasers per tractaments de processos dermatologics o per cosmeética.
Tot aixo dona un camp d’estudi i treball tan ampli i variat que hi
ha una patologia complexa, dificil i no sempre agraida com els
limfomes que susciten menys interés pels que s’inicien o volen fer
cami dins de ’especialitat i queden per aquells que volen estudiar i
dedicar-se a aquest camp delicat que queda en general pels serveis
hospitalaris on persones emprenedores, estudioses i entusiastes, com
la professora Teresa Estrach, que sense urgeéncia i amb constancia
es dediquen a fer avangar aquesta part important de la dermatologia
pel profit dels pacients actuals 1 obrir camp pels que es veuran en
el futur. Aixi ella va participar en la constituci6 dels registres de
Limfomes Cutanis com la Xarxa de Limfomes de Catalunya, el
que va fer la Académia Espafiola de Dermatologia i participar en
molts dels estudis i treballs que es van portar a terme, com es pot
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verificar a la bibliografia que acompanya el seu discurs. Aquestes
lletres defineixen una mica el cami que ha seguit i continua la nostra
admirada protagonista de la sessio que celebrem avui i que, seguint
el present cami, orientat a que els tractaments, basats en biologia
molecular estiguin dirigits cap a dianes especifiques causals, es
puguin obtenir resultats que abans no eren possibles.

Dites aquestes paraules, després de la sessié d’aquest mati (el
magnific discurs de la nostra protagonista que passa a ser membre i
també historiad’aquestacentenariainstitucio quel’acullambmerescut
honor, i en nom doncs d’aquest centenari, historic i tradicional
organisme i de tots els seus actuals membres, que m’han concedit a mi
també aquest privilegi, demano al nostre Excellentissim Sr.President
que lliuri a la professora Teresa Estrach la medalla que acredita la
seva condici6 d’Académica Numeraria de la Reial Académia de
Medicina de Catalunya.
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