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♀
56 aa   ECOG 0   CIRS 6

APR: APS, connettivite indifferenziata, fibromialgia, osteoporosi lombare, 
esofagite grado A, pregressa TVP, pregresso Herpes Zoster

Farmaci in uso: Acenocumarolo, Pregabalin, Idrossiclorochina

o Hb 8.9 g/dl 
o WBC 1670/mmc
o N 1010/mmc
o L 500/mmc 
o PLTs 127000/mmc 
o B2 microglobulina 4.2 

mg/L 
o VES 72
o LDH 313 U/L
o CM assente
o HCV neg
o Non sintomi B

o Margine inferiore 
splenico palpabile a 4 
cm dall’arco

o TC total body: linfonodi 
del collo di 0.7 cm, 
splenomegalia di 20.4 
cm, area di 
osteorarefazione nel 
soma D12

Aprile 2021



o Immunofenotipo su sangue midollare: linfociti
CD19+ monoclonali per la catena leggera k con
fenotipo CD45+ CD20+ CD79a+ CD5- CD23+
CD10-

o BOM: cellularità 40%; infiltrato pari al 15% di
piccoli linfociti con IF CD20+ CD23 rare BCL1-
CD10- BCL6- ki67 4% che depone per
localizzazione midollare di linfoma marginale



Linfoma splenico 
della zona marginale 

stadio IV

The 5th edition of the World Health Organization Classification of Haematolymphoid
Tumours: Lymphoid Neoplasms - Scientific Figure on ResearchGate. Available from: 
https://www.researchgate.net/figure/Summary-of-the-relationship-between-splenic-B-cell-
lymphoma-entities-as-named-and-defined_fig1_361491239 [accessed 28 Jun, 2023]



Score prognostico HPLL

• Hb < 9.5 g/dl
• PLTs < 80000/mmc
• LDH elevato
• Linfoadenopatie extra-ilari

2 fattori di rischio 
gruppo B LLS 87%

Point score simplification for practical use of the risk stratification for SMZ 
lymphoma: HPLL/sABC

Montalban & SMZLSG. Leukemia Lymphoma. 2014; 55:929 



For SMZL, the recognized therapeutic options are splenectomy, CHT, rituximab alone or rituximab plus CHT. Chemo-
immunoterapy is particularly indicated for fit patients with symptomatic disseminated disease, constitutional symptoms

and/or signs of high-grade transformation.

Marginal zone lymphomas: ESMO Clinical Practice Guidelines for diagnosis, treatment and follow-up✰ 2.Zucca, E. et al. 3.Annals of Oncology, Volume 31, Issue 1, 17 - 29





Avviata a 6 cicli di Rituximab-Bendamustina (Luglio-Dicembre 2021)

• Profilassi: Aciclovir 400 mg x 2, Pentamidina 1 fl/28 gg, shift di Acenocumarolo con Fondaparinux
• AEs:  Neutropenia febbrile di grado IV con sospetta flogosi polmonare trattata con ab per os,

G-CSF e antifungino di profilassi; 
neutropenia di grado III trattata con GCSF che ha determinato il ritardo nell’inizio del III ciclo;

infezione paucisintomatica da SARS-CoV2

Febbraio 2022
Emocromo: Hb 11.4 g/dl 

WBC 2520/mmc 
N 1220/mmc

PLTs 142000/mmc
TC: non linfoadenopatie a livello del collo, milza 11.7 cm, 

reperti ossei invariati
BOM: negativa

1.Marginal zone lymphomas: ESMO Clinical Practice Guidelines for diagnosis, treatment and follow-up✰

2.Zucca, E. et al. 3.Annals of Oncology, Volume 31, Issue 1, 17 - 29



Gennaio 2023 (+13 mesi dal termine Rituximab-Bendamustina)

Sudorazioni notturne, sensazione di ingombro addominale
ECOG 0  CIRS 7

Emocromo: 11.2 g/dl WBC 3650/mmc N 2400/mmc PLTs 146000/mmc

Ecografia addome: milza 19 cm

BOM: infiltrato del 20-25% di piccoli linfociti aventi immunofenotipo
CD20+ CD79a+ CD5- CD10- CD23- ciclinaD1- ki67 5-6% 



Come procediamo?

o 57 aa

o Recidiva dopo 13 mesi da terapia frontline

o Terapia anticoagulante con Acenocumarolo
e LAC positivo

05/06/2023 Inizia Zanubrutinib a 160 mg x 2 vv/die

o Chemioimmunoterapia

o Rituximab in monoterapia

o Ibrutinib

o Zanubrutinib
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Luglio 2023: +1 mese circa da inizio Zanubrutinib

Non più sudorazioni notturne

Emocromo: Hb 11.4 g/dl WBC 3960/mmc N 2510/mmc PLTs 142000/mmc

Splenomegalia in riduzione

Non registrati eventi avversi



Take home messages

o POD24 nei MZL costituisce un gruppo di pazienti ad alto rischio che necessitano di terapie innovative;

o Zanubrutinib ha mostrato elevate percentuali di risposta e buon controllo della malattia in pazienti con MZL R/R;
è ben tollerato e l’incidenza di eventi cardiovascolari è inferiore rispetto ad Ibrutinib;

o MAIC tra Zanubrutinib e Ibrutinib ha mostrato benefici in termini di ORR e PFS a favore di Zanubrutinib;

o Terapia anticoagulante: elemento essenziale nella nostra scelta terapeutica. 



Grazie per l’attenzione


