
Introduzione

Nelle ultime decadi l’incidenza dei linfomi ha regi-
strato un notevole aumento (5% di tutte le neoplasie
umane)(1). Da una revisione di numerose casistiche
relative alle ultime tre decadi, è stato rilevato un au-
mento dell’incidenza dei Linfomi non Hodgkin
(LNH) di 3-4 punti percentuali l’anno, con un incre-
mento maggiore per i linfomi extranodali (2, 3), che
risultano essere più diffusi nei paesi industrializzati.
Questo aumento sarebbe effettivo e non da attribuirsi
unicamente al miglioramento delle metodiche diagno-
stiche. Il tasso di incidenza di queste patologie è assai

variabile in relazione all’area geografica e alla condizio-
ne socioeconomica della popolazione oggetto di studio
(3), sebbene possa rilevarsi, in assoluto, una relativa
maggior frequenza nelle donne in età compresa tra i 50
e i 60 anni (0,1% di tutte le lesioni maligne) (4).

Notevoli sono stati negli ultimi anni gli sforzi tesi a
definire dei criteri univoci per la classificazione e la sta-
diazione dei linfomi. I progressi raggiunti di recente
nelle tecniche diagnostiche strumentali hanno ormai
rivoluzionato le attuali conoscenze su diagnosi, storia
naturale, terapie e prognosi di questi tumori (5, 6), che
traggono origine dal sistema immunocompetente. I
linfomi di Hodgkin (LH) rappresentano circa il 40%
di tutti i linfomi, i non Hodgkin (LNH) il rimanente
60%. Il LNH, in percentuale variabile tra il 20% al
40% dei casi, può manifestarsi primitivamente con
l’interessamento extralinfonodale di vari organi quali,
ad esempio, la cute, il tessuto osseo, l’encefalo o
l’anello del Waldeyer (7).  

L’osservazione clinica e il trattamento chirurgico di
un paziente affetto da localizzazione cutanea di linfo-
ma non Hodgkin ad alto grado e immunofenotipo B
(CD20+, CD79/A+) ci ha dato modo di poter meglio
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definire le possibilità diagnostiche, le indicazioni, i li-
miti e il ruolo della chirurgia nel management di tale
entità nosologica.

Caso clinico

Nel giugno 2005 è giunto alla nostra osservazione, nel Dipar-
timento di Scienze Chirurgiche del Policlinico “Umberto I”,
U.O.C di Chirurgia Generale e Ricostruttiva (Dirigente: Prof. M.
Monti), dell’Università degli Studi “La Sapienza” di Roma, un pa-
ziente (M.M.) che riferiva la comparsa da circa cinque mesi di
multiple formazioni cutanee non pruriginose, di forma grossolana-
mente rotondeggiante, del diametro massimo di circa un centime-
tro e mezzo, lievemente rilevate a calotta, eritematose, di consisten-
za duro-parenchimatosa, localizzate in corrispondenza della parete
toracica anteriore, a livello delle regioni parasternale e mammaria
sinistre e della regione mammaria destra (Figg. 1 e 2).

Il paziente era stato riconosciuto affetto da epilessia all’età di
quattro anni, per cui  era in terapia farmacologica con carbamaze-
pina; riferiva, inoltre, da circa dieci anni diagnosi di cardiopatia
ipertensiva in trattamento cronico e, infine, intervento chirurgico
per impianto di pacemaker circa otto mesi prima (Fig. 2). 

Negativi gli esami ematochimici di routine e nulla di clinica-
mente rilevante all’esame radiologico del torace.

Il paziente veniva sottoposto ad intervento chirurgico in ane-
stesia locale per asportazione di tre delle neoformazioni cutanee,
mediante preparazione di altrettante losanghe di cute centrate sul-
le formazioni. 

L’esame istologico deponeva per “localizzazione cutanea di
linfoma non Hodgkin ad alto grado, a immunofenotipo B
(CD20+, CD79/A+)”.

Il paziente veniva quindi inviato allo specialista oncologo per
le terapie e le cure del caso.

Discussione

Il linfoma cutaneo non Hodgkin ad alto grado e
immunofenotipo B (PCBCL) è una forma poco co-
mune di linfoma extranodale, caratterizzato da cellule
B maligne che durante lo stadio iniziale presentano
esclusivo tropismo per la cute (6).  

Al contrario dei linfomi cutanei a cellule T, non esi-
stono specifici criteri di staging per i linfomi cutanei a
cellule B se la malattia ha un interessamento sistemico
(viscerale, linfonodale o del midollo osseo), spesso vie-
ne riclassificata come linfoma sistemico con interessa-
mento secondario della cute (1).

Notevoli sono le controversie riguardo la classifi-
cazione dei PCBCL. Attualmente, abbiamo a dispo-
sizione tre classificazioni: REAL, EORTC e WHO.
Le ultime due trovano maggior consenso tra i pato-
logi, soprattutto la classificazione WHO, sebbene
essa, a differenza della EORTC, non riconosca le
manifestazioni cliniche come criterio di valutazione
(6, 8). Una delle forme più comuni e controverse di
PCBCL è il linfoma cutaneo centro-follicolare, carat-
terizzato clinicamente da lesioni che tendono ad esse-

re solitarie o raggruppate in noduli o placche cianoti-
co-eritematose, spesso localizzate in corrispondenza
della cute del cranio e del collo ma anche a livello del
tronco e degli arti (6, 9).

Le varianti istologiche indicate dai tre principali si-
stemi di classificazione si manifestano comunque con
i medesimi sintomi e segni clinici. Di comune riscon-
tro sono, infatti, le lesioni eritemato-papulose più o
meno diffuse con noduli rilevati, l’ipercheratosi e
l’eritrodermia; il prurito è spesso la prima manifesta-
zione clinica (5). 

La caratteristica  istologica distintiva dei linfomi a
cellule B è rappresentata da un infiltrato ben circoscrit-
to, con estensione dal derma medio a quello profondo,
chiamato ‘‘bottom heavy’’ (10). Il prelievo bioptico
della cute interessata e il successivo esame istologico
diventano, pertanto, essenziali per una corretta dia-

Fig. 1 - Regioni parasternale e mammaria sinistra: multiple formazioni cuta-
nee irregolarmente rotondeggianti, del diametro massimo di  circa un centi-
metro e mezzo, lievemente rilevate a calotta, di aspetto eritematoso, di con-
sistenza duro-parenchimatosa. 

Fig. 2 -  Regioni parasternale e mammaria sinistre: lateralmente alle multi-
ple formazioni cutanee presenza di cicatrice chirurgica per pregresso im-
pianto di pacemaker.
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gnosi e un corretto inquadramento della patologia tu-
morale, primo passo per definire un protocollo che-
mio-radioterapico mirato.

La prognosi è strettamente correlata all’estensio-
ne della malattia, migliore nei pazienti con localizza-
zione solo cutanea, sfavorevole nei casi di interessa-
mento sistemico generalizzato. (6) La malattia, infat-
ti, può interessare secondariamente i linfonodi, la
milza e il fegato, con comparsa di sintomi “sistemi-
ci” come febbre e calo ponderale, mentre rara è
l’invasione midollare (5). Fondamentale diventa
quindi l’accura to staging del paziente mediante esame
TC total body, con eventuale biopsia midollare, prima
di instaurare il protocollo terapeutico (4).

Nelle forme a localizzazione esclusivamente cuta-
nea ottimi risultati si ottengono con escissione chirur-
gica, radioterapia, chemioterapia sistemica e utilizzo
del rituximab, in varia combinazione (6, 11-14).
Buoni risultati sono stati anche ottenuti con l’uso del-
l’interferone-α ricombinante, a dosaggi medio-alti,
ottenendo la scomparsa totale delle manifestazioni cu-
tanee (15-17).

Al contrario, nella malattia con componente sistemi-
ca o generalizzata la terapia è di fatto quella dei LNH.

Conclusione

I linfomi cutanei non Hodgkin ad alto grado e a
cellule B rappresentano un’entità nosologica poco co-
mune di linfoma extranodale e caratterizzata da cellu-
le B maligne che almeno inizialmente presentano tro-
pismo elettivo per la cute. 

Numerose sono le varianti istologiche individuate,
sebbene tutte siano caratterizzate dai medesimi sinto-
mi e segni quali, ad esempio, le lesioni eritemato-pa-
pulose, i noduli rilevati, l’ipercheratosi e l’eritroder -
mia, la febbre e il calo ponderale, il prurito; sempre
possibile è l’interessamento dei linfonodi, della milza,
del fegato, del midollo. 

Il prelievo bioptico della cute interessata e il succes-
sivo esame istologico sono di fondamentale importan-
za per il corretto inquadramento diagnostico e la defi-
nizione del protocollo chemio- e radioterapico mirato. 

Nelle forme a localizzazione esclusivamente cuta-
nea, ottimi risultati sono stati ottenuti con il rituxi-
mab, anche in combinazione alle altre terapie, mentre
nella malattia con componente sistemica o generalizza-
ta la prognosi è strettamente correlata allo stadio e al
tipo istologico. 
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