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INTRODUZIONE

La Micosi Fungoide (MF) ¢ la forma piu comune (72%) e meno aggressiva
di Linfoma Cutaneo Primitivo a Cellule T (CTCL). Rappresenta il 50% di
tutti 1 Linfomi Non-Hodgkin cutanei primari e si caratterizza per un
infiltrato di linfociti T periferici CD4+. Clinicamente si osservano
chiazze/placche eritemato-desquamanti o noduli a seconda dello stadio di
malattia. L’ eritrodermia diffusa pud accompagnare ogni fase della malattia,
ma rappresenta anche una forma rara di malattia che insorge de novo come
Micosi Fungoide eritrodermica [1]. La terapia della MF comprende terapie
topiche quali corticosteroidi, fototerapia con UVB a banda stretta, electron
beam irradiation ed applicazione topica di chemioterapici e terapie

sistemiche quali PUV A, retinoidi, interferone o chemioterapici in relazione
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allo stadio della malattia, all’eta del paziente ed alle comorbilita [2].
Riportiamo il caso clinico di un paziente di 54 anni affetto da MF
eritrodermica ed Epatite B attiva (HBV) in cui si ¢ reso necessario un

approccio multispecialistico per individuare un adeguato piano terapeutico.

CASO CLINICO

Nell’Ottobre 2008 M.G., uomo di 54 anni, giunse all’Ambulatorio di
Fotochemioterapia con un’obiettivita cutanea caratterizzata da chiazze
finemente desquamanti diffuse a tutto I’ambito cutaneo con eritema diffuso,
ipercheratosi palmo-plantare e onicodistrofia con onicogrifosi (figure 1-3).
Il paziente presentd inoltre sintomi d’accompagnamento sistemici quali
febbre, brividi ed astenia. Il paziente era in terapia con Prednisone 50
mg/die. L’esame istologico evidenzio discreti infiltrati linfocitari nel derma
superficiale con distribuzione prevalentemente perivascolare tipo patchy, la
cui popolazione prevalente era costituita da linfociti di piccole e medie
dimensioni a fenotipo T cellulare CD2+, CD3+, CD5+ con focali fenomeni
di epidermotropismo. Erano presenti quadri di neogenesi vascolare ed una
ricca quota di cellule tipo Langherans CDla+, sia in sede dermica che
intraepidermica. L’epidermide aveva mostrato quadri di acantosi con focale
spongiosi. Non era presente riarrangiamento monoclonale della subunita
gamma del TCR. Venne posta diagnosi di MF eritrodermica. Gli esami
ematochimici e strumentali (mieloaspirato, biopsia osteo-midollare, analisi
cromosomica, indagini di biologia molecolare e TC total body) risultarono
negativi, per cui venne escluso I’interessamento sistemico da parte della

malattia. Venne iniziata terapia con UVB a banda stretta
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Gli esami ematochimici inoltre misero in luce positivita ai markers
d’infezione da Virus dell’Epatite B (HBV) con livelli elevatissimi di HBV-
DNA (90067500 Ul/ml), oltre che alterazione degli indici di funzionalita
epatica (SGOT 200 mU/ml; SGPT 400 mU/ml; gamma-GT 221 mU/ml),
tipici dell’Epatite B attiva [3]. La terapia con Prednisone 50 mg/die venne
ridotta gradualmente fino alla sospensione. La consulenza infettivologica
suggeri di intraprendere terapia con Entecavir 0.5 mg due volte/die ed
Interferone alfa naturale (6000000 ui sottocute 3 volte/settimana).

In 7 mesi dopo 81 sedute di fototerapia con UVB a banda stretta (con
dosaggio cumulativo pari a 137.6 J) il paziente raggiunse la remissione
cutanea completa (figure 4-7), la normalizzazione degli enzimi epatici e la
negativizzazione della ricerca del DNA virale.

Attualmente il paziente ¢ in terapia con Entecavir 0.5 mg/die ed Interferone

alfa naturale 6000000 ui sottocute 3 volte/settimana ed in remissione clinica.

DISCUSSIONE

La Micosi Fungoide (MF) ¢ la forma pit comune (72%) e meno aggressiva
di Linfoma Cutaneo Primitivo a Cellule T (CTCL) e rappresenta il 50% di
tutti i Linfomi Non-Hodgkin cutanei primitivi. Clinicamente si osservano
chiazze e placche eritemato-desquamanti o noduli a seconda dello stadio di
malattia. Le lesioni iniziali sono localizzate nelle aree non fotoesposte e la
progressione ¢ caratterizzata dalla comparsa di chiazze infiltrate diffuse che
poi evolvono in placche e/o noduli esofitici e ulcerati [1]. L’eritrodermia
diffusa puo accompagnare ogni fase della malattia ma rappresenta anche una
forma rara di malattia che insorge de novo come Micosi Fungoide

eritrodermica [4]. La scelta della terapia dipende dallo stadio clinico e
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dall’analisi di molteplici altri fattori come aspetto istologico, fase della
malattia, estensione, interessamento linfonodale o sistemico, eta e presenza
di comorbilita. Di conseguenza le opzioni di trattamento sono numerose
(dalle terapie topiche e alle sistemiche e/o radioterapiche) [2, 5]. La
combinazione di terapie diverse € un approccio terapeutico molto utilizzato
in medicina e soprattutto in dermatologia: presidi terapeutici con
meccanismi d’azione differenti possono agire sinergicamente ed ¢ possibile
conseguire effetti maggiori utilizzando dosi inferiori rispetto a quelle
necessarie in monoterapia. Esistono forti evidenze in letteratura del successo
della terapia combinata nella cura della Micosi Fungoide: le combinazioni
maggiormente sperimentate per la MF senza interessamento sistemico sono
I’associazione di fototerapia e/o PUVA terapia con retinoidi e/o INF-a e
’associazione di radioterapia con retinoidi [6].

Nel caso esposto la presenza di Epatite B attiva ha fortemente condizionato
le scelte terapeutiche: prima di tutto ¢ stata scelta la fototerapia con UVB a
banda stretta, che non richiede 1’assunzione di un farmaco sistemico [7], ed
inoltre ¢ stato iniziato il trattamento specifico con antivirale Entecavir [8].
L’introduzione di Interferone alfa, presente nelle linee guida terapeutiche sia
di HBV [9] sia di MF [10], ha permesso di ottenere benefici nel trattamento
di entrambe le patologie, esplicando complesse attivita antivirali,
immunomodulatorie ed antiproliferative attraverso processi metabolici
cellulari che implicano la sintesi sia di RNA sia di proteine [9, 11]. Esso,
come terapia per 1 linfomi T cutanei, ha particolare efficacia in associazione
con altre terapie (radioterapia, PUVA, retinoidi, chemioterapia) [6]: nel caso

esposto, con fototerapia con UVB a banda stretta [12].
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Va sottolineato infine come la cooperazione tra dermatologo,
infettivologo ed ematologo sia risultata indispensabile per il trattamento
di questo paziente e sia sempre piu necessaria e imprescindibile per il

trattamento di pazienti cosi complessi.

Figura 1. Paziente prima della terapia: eritrodermia.
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Figura 2. Paziente prima della terapia: chiazze eritemato-desquamanti ed
eritrodermia (arto superiore).

Figura 3. Paziente prima della terapia: ipercheratosi plantareed onicodistrofia con onicogrifosi.
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Figura 4. Paziente dopo la terapia: remissione cutanea completa (regione dorsale; si
segnala la presenza di abbronzatura).
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Figura 6. Paziente dopo la terapia: remissione pressoché completa del quadro clinico
cutaneo a livello dell’arto superiore.
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Figura 7. Paziente dopo la terapia: remissione cutanea completa (regione plantare).
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RIASSUNTO

Riportiamo un caso clinico di un paziente affetto da Micosi Fungoide (MF)
eritrodermica e infezione da Virus dell’Epatite B (HBV), per il quale
dermatologo, infettivologo ed ematologo in collegialita scelsero un
protocollo di terapia con Fototerapia UVB a banda stretta, utile come terapia
della MF, Entecavir 0.5 mg/die, per la profilassi dell’infezione attiva da
HBYV, ed Interferone alfa, utile per entrambe le problematiche. Con questa
terapia il paziente raggiunse la remissione clinica completa a livello cutaneo

e la normalizzazione del profilo epatico.

SUMMARY

We report the case of a 54 year-old man affected by erythrodermic Mycosis
Fungoides (MF) and Hepatitis B Virus Infection (HBV) in which the
multidisciplinary approach was decisive for diagnosis and therapy.
Phototherapy with UVB narrow band combined with Entecavir and Alpha-
interferon led the patient to the complete clinical remission of MF and to the

normalization of hepatic enzymes.
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