
Caso clinico 1
Giorgia Battipaglia

Responsabile Unità Clinica Trapianti AOU Federico II



No COI to disclose



1982 (3 m) à Diagnosi di 
immunodeficienza severa 
combinata(SCID) con prevalente difetto 
delle cellule T (numero e funzione) 

Terapia con ormoni timici inefficace
Nessuna precedente terapia 
immunosoppressiva
Trapianto allogenico di CSE midollari da 
sorella HLA-identica, in assenza di 
regime di condizionamento



Stabile engraftment

Rapida ricostituzione dell’immunità 
cellulo-mediata

Rapida comparsa di linfociti T

No GVHD

Evoluzione post-trapianto



Evoluzione in età adulta
Ottobre 2012 (30 aa): idronefrosi di grado II con evidenza alla TC di 
linfoadenopatie intercavo-aortica e para-aorto-cavale

PET/TC: linfoadenopatie captanti SUV max 8

FNAC linfonodo para-aortico: malattia linfoproliferativa B CD20+ CD22+ 
CD10- CD5- CD23-

Laparotomia esplorativa con annessiectomia destra, appendicectomia e 
biopsie linfonodali multiple: quadro di iperplasia reattiva

Sorveglianza



Evoluzione in età adulta
Febbraio 2015 (33 aa): episodio di ematochezia. Pratica colonscopia che mostra 
massa a livello del giunto retto-sigma

RMN pelvica: massa di circa 7 cm a sviluppo intra ed extraluminale e multiple 
linfoadenopatie loco-regionali

PET/TC: iperaccumulo del tracciante a livello del lobo polmonare medio, del retto, 
della regione iliaca destra e perirettale destra (SUV max 7.3)

Biopsia massa perirettale: evidenza di cellule linfoidi di media taglia CD19+ con 
restrizione per catene leggere kappa

Sorveglianza



Evoluzione in età adulta
Luglio 2016: PET/TC con aumento dei valori di SUV max 12.6 in varie regioni 
sottodiaframmatiche 

RMN addome: formazione a livello dello spazio retto-uterino con caratteristiche 
infiltrative e indissociabile dalla parete posteriore dell’utero, dal sigma e dalla 
transizione sigmoido-rettale e dal retto

Biopsia di massa rettale: massivo infiltrato di cellule linfoidi di piccola-media taglia, 
talora grossa, che interessa la tonaca mucosa a tutto spessore fino alla muscularis
mucosae Immunoistochimica: CD20+, CD43+, CD10-, Ciclina D1-, bcl-2-, Ki67 
20%.

Studio emopoiesi: negativo per malattia linfoproliferativa



Diagnosi di LNH marginale

Lug-Dic 2016: R-CHOP x 6 

Ottenimento RC

Complicanze: episodi infettivi 
ricorrenti, anche durante 
follow-up



Evoluzione in età adulta
Maggio 2021: Eco delle stazioni linfonodali che mostra 
linfonodi con caratteristiche ecografiche patologiche a livello 
ascellare, sottoclaveare e inguinale destro  

Biopsia linfonodo inguinale: numerose cellule linfoidi atipiche di 
media e grande taglia, monotone, con interspersi numerosi 
macrofagi. Presenti focali aree con infiltrato a piccoli linfociti e 
istiociti inglobanti detriti apoptotici con aspetto «a cielo 
stellato».

Immunoistochimica: positive per CD20, PAX5, CD79A+, CD10, 
Bcl6, CD43 debolmente positivo, MUM1-, c-myc + EBV+ Ki67 
del 95-100%

Studio emopoiesi: negativo per infiltrazione linfomatosa



Diagnosi di LNH Burkitt EBV+ (PTLD)

Lug 2021: R-CHOP I ciclo 

Ago-sett 2021: HD-MTX e profilassi 
intratecale + R-DHAX x 2



Restaging di malattia
Pratica esame chimerismo (non disponibili 
precedenti) su sangue e su linfonodo: 100% 
host, ricostituzione autologa completa

PET/TC di rivalutazione settembre 2021: 
persistenza di malattia sovra- e 
sottodiaframmatica SUV max 12.9, ma con 
associata e diffusa riduzione dimensioni 
masse nodali ed extranodali

Remissione Parziale



Trapianto allogenico di CSE

Dopo discussione collegiale del caso si avvia la 
paziente a trapianto allogenico di CSE 
periferiche da sorella HLA-identica (stessa 
donatrice)

RICEVENTE DONATORE
Peso 59 kg 61 Kg
Sesso F F
GS 0+ 0+

CMV IgG - +
EBV IgG + +
Toxo IgG + +



Programma trapiantologico

Principio attivo Dose Unità
Treosulfano 10 g/m2
Fludarabina 30 mg/m2

Flu Flu Treo
Flu

Treo
Flu

Treo
Flu

Infusione 
CSE

4/1/22

CsA

+2 +3 +4 +5 +6-6 -5 -4 -3 -2 -1 +1

MTX MTX MTX



Evoluzione post-trapianto
Complicanze in corso di degenza trapiantologica: 
- FUO g-6
- Polmonite paucisintomatica a g+14, trattata con azitromicina

Attecchimento PNN g+16
Attecchimento PLT g+17

Dimissione g+23

PET/TC g30, g60, g90, g180: RC

Sospensione IST: +7 mesi



Rivalutazione di malattia post-trapianto
PET/TC +9 mesi: malattia metabolicamente attiva, incluse 
localizzazioni ala sacrale destra (SUV 10.9), linfonodi sovra e 
sottodiaframmatici (SUV max 23,6), ilare polmonare (SUV 
23.2)

Dicembre 2022: biopsia massa mediastinica (preferenza 
paziente) compatibile con PTLD tipo linfoma di Hodgkin
EBER+ CD30+ CD20-

Studio emopoiesi: negativo per localizzazione di malattia

Chimerismo: 100% donatore

PCR EBV: negativa



Terapia per HD-PTLD
Considerate le già praticate terapie cardiotossiche, si opta 
per mAb

Inizia terapia con BV 1,8 mg/kg/3w, ben tollerata x 10 cicli

Rivalutazione di malattia +3 cicli, +6 cicli: RP

Rivalutazione di malattia +10 cicli: PD (localizzazioni 
sovra e sottodiaframmatiche) 

Chimerismo: 100% donatore

PCR EBV: negativa



Tabelecleucel (EBV-allo)
Ottobre 2023: accesso a programma 
compassionevole per tabelecleucel

12/01/2024: prima infusione in DH, 
nessuna tox

19/01/2024: seconda infusione in DH, 
nessuna tox

26/01/2024: terza infusione in DH, 
nessuna tox



Rivalutazione di malattia

PET/TC 8/2/24: PD

Clinica: comparsa di sintomi B. PCR EBV 2658 gEq/ml

Non disponibili altri lotti di tabelecleucel compatibili. 

FNAC linfonodo laterocervicale: non contributivo

Studio emopoiesi: positivo per infiltrazione di malattia 



Terapia di salvataggio 

Inizia terapia con pembrolizumab a marzo 2024

PET/TC Luglio 2024 (+5 cicli): RP

PET/TC Settembre 2024 (+10 cicli): SD

In programma donazione DLI da sorella donatrice 



Grazie per l’attenzione


