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Commissione Malattie Linfoproliferative 
 
 

FOLLOW-UP NEI PAZIENTI AFFETTI DA LINFOMA IN PRIMA REMISSIONE COMPLETA o GESTITI CON UN 
APPROCCIO INIZIALE “WATCH and WAIT” (WW) 

 
 
La seguente linea d’indirizzo si applica ai pazienti affetti da Linfoma di Hodgkin e dai principali sottotipi di Linfoma 

non Hodgkin che ottengono la Remissione Completa (RC) dopo terapia di prima linea, o gestiti con un approccio 

iniziale “watch and wait” (WW) (che non hanno iniziato un trattamento specifico entro 3 mesi dalla diagnosi), non 

inseriti in trials clinici che prevedono una linea di condotta specifica da seguire. 

 

Gruppo di lavoro:  

Responsabili Commissione: Luca Arcaini (Pavia), Armando Santoro (Humanitas), Alessandra Tucci (Brescia) 

 

Area tematica linfoma di Hodgkin: Alessandro Re (responsabile area tematica - Brescia), Silvia Bolis (Monza), Silvia 

Franceschetti (Legnano), Manuel Gotti (Pavia), Michele Merli (Varese), Francesca Ricci (Humanitas), Chiara Rusconi 

(INT), Simonetta Viviani (IEO), Vittorio Zilioli (Niguarda)  

 

Area tematica linfomi aggressivi: Enrico Derenzini (responsabile area tematica - IEO), Monica Balzarotti 

(Humanitas), Anna Maria Barbui (Bergamo), Benedetta Bianchi (Varese), Caterina Cecchetti (Busto Arsizio), Anna 

Dodero (INT), Michela Draisci (Legnano), Manuel Gotti (Pavia), Chiara Pagani (Brescia), Emanuele Ravano 

(Niguarda), Francesca Rossi (Policlinico), Luisa Verga (San Gerardo) 

 

Area tematica linfomi indolenti: Marzia Varettoni (responsabile area tematica - Pavia), Lorena Appio (Busto Arsizio), 

Monica Balzarotti (Humanitas), Anna Maria Barbui (Bergamo), Ivana Casaroli (Monza), Silvia Franceschetti 

(Legnano), Annamaria Frustaci (Niguarda), Michele Merli (Varese), Cristina Muzi (Niguarda), Paulina Nierychlewska 

(IEO) 

  

 

Scopi del documento 
 

 Identificazione precoce della recidiva o progressione di malattia 

  Identificazione precoce degli effetti avversi a medio e lungo termine potenzialmente correlabili alla 

terapia effettuata 

 Identificazione dei pazienti in RC di malattia e prolungata remissione che possono essere riaffidati per il 

follow-up al Medico di Medicina Generale (MMG) 

 
 

  



 

RETE   EMATOLOGICA   LOMBARDA 

 

 Documento di Indirizzo per follow-up nei pazienti affetti 
da linfoma in prima remissione completa o gestiti con un 

approccio iniziale “Watch and Wait” (WW) 

 

2 
 

Introduzione  
 

Non essendo disponibili studi prospettici controllati sul follow-up dei pazienti e sul monitoraggio degli effetti 

tardivi della terapia, le raccomandazioni sul controllo periodico dei pazienti sono basati sui pochi dati a 

disposizione di casistiche non controllate, e principalmente sulla pratica clinica e l’opinione degli esperti (linee 

guida internazionali) 1,2,3,4. Inoltre, il programma di follow-up deve essere individualizzato in base alle 

caratteristiche del paziente, come età, stadio della malattia, terapia ricevuta, eventuali fattori di rischio 

aggiuntivi. 

Scopo principale è l’identificazione precoce sia di un’eventuale recidiva di malattia, sia delle complicanze a 

lungo termine.  

E’ auspicabile una stretta collaborazione tra il MMG ed il centro specialistico, al fine di ottimizzare il percorso 

di cura del paziente nel lungo periodo, nell’ottica di una corretta gestione delle risorse. Al MMG, nel caso di 

riaffido del paziente per la prosecuzione del follow up, verranno fornite tutte le indicazioni necessarie (vedi 

ALLEGATO 1 - Lettera per il Curante). Una copia della lettera al MMG verrà conservata presso il reparto di 

Ematologia nella cartella del paziente. 

Il centro Ematologico di riferimento dovrà assicurare una visita ematologica in caso di modifiche cliniche 

riportate dal MMG, con tempistica adeguata all’urgenza clinica (via preferenziale di contatto attraverso mail, 

help desk…). 

 
1) Il rischio di recidiva 

 
Studi retrospettivi hanno mostrato che non ci sono differenze di outcome tra pazienti con recidiva individuata 

mediante follow-up clinico oppure mediante follow-up strumentale 5,6. 

Alla luce di tutto ciò, le raccomandazioni più recenti, come riportato dalla cosiddetta “Lugano Classification”, 

pubblicata nel 20147, scoraggiano l’utilizzo di metodiche strumentali nel follow-up dopo i primi 2 anni dalla 

RC, soprattutto nei linfomi aggressivi e nei linfomi di Hodgkin. In particolare, l’utilizzo della FDG-PET è gravato 

da un’incidenza elevata di falsi positivi ed è altamente sconsigliata come metodica da utilizzare nel follow up. 

 
2) Gli effetti collaterali a lungo termine 

 
I pazienti in RC duratura presentano un rischio più elevato rispetto alla popolazione generale di sviluppare 

alcune patologie come effetti collaterali tardivi del trattamento; il problema è particolarmente rilevante in 

pazienti giovani sottoposti a chemio-radioterapia8. Le patologie più’ frequentemente riportate in letteratura 

sono: 

a. Neoplasie secondarie: per quanto riguarda i tumori solidi (principalmente tumori polmonari e 

carcinoma della mammella9,10) l’incidenza incrementa nel tempo, è soprattutto rilevante dopo i primi 

10 anni di follow-up ed è pari al 43.6% dopo 40 anni di osservazione. L’utilizzo di Radioterapia (RT) 

e di agenti alchilanti sembrano essere i maggiori responsabili di queste complicanze (con fattori di 

rischio aggiuntivi, quali il fumo). I pazienti trattati per linfoma di Hodgkin hanno un rischio 10 volte 
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più elevato della popolazione generale per neoplasie della tiroide, sarcomi dei tessuti molli, 

mesoteliomi, e Linfomi non-Hodgkin. Inoltre, presentano un rischio 5-10 volte più elevato di 

neoplasie dell’esofago, dello stomaco, del colon, dei polmoni e di leucemie/sindromi 

mielodisplastiche.  La chemioterapia sembra essere il principale fattore di rischio per lo sviluppo di 

Linfomi non Hodgkin, mielodisplasie e leucemie acute11. 

b. Malattie cardiovascolari: l’incidenza cumulativa di problematiche cardiovascolari (cardiomiopatie, 

scompenso cardiaco, anomalie valvolari, coronariche, del pericardio o di conduzione) è pari al 50% 

dopo 40 anni di osservazione, ed appare correlata all’utilizzo di RT e/o antracicline. Anche in questo 

caso le abitudini di vita, come il fumo, e gli altri fattori di rischio noti per patologie cardiovascolari 

(ipertensione arteriosa, diabete mellito, dislipidemia) giocano un ruolo in senso peggiorativo sulla 

possibile incidenza di queste complicanze, il cui rischio di insorgenza incrementa ulteriormente 5-10 

anni dopo il termine delle terapie per il linfoma12. 

c. Disfunzioni polmonari: fibrosi polmonare e ridotta funzionalità polmonare possono insorgere anche 

precocemente durante e dopo l’utilizzo della Bleomicina e sono facilitati dall’uso della radioterapia e 

dall’abitudine al fumo 

d. Ipotirodismo: principalmente secondario all’utilizzo della RT sul mediastino e/o sul collo13 

e. Infertilità: correlabile soprattutto all’utilizzo di agenti alchilanti14. 
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Raccomandazioni per il follow up del linfoma 
 

Tenendo in considerazione tutti gli elementi sopraesposti, vengono date di seguito indicazioni relative al 

follow up dei principali sottotipi di linfoma, che possono differire per le peculiarità cliniche dei singoli gruppi 

di patologie.  

Il follow up inizia dal giorno in cui si definisce la remissione completa della malattia (giorno 0) o dal giorno 

della diagnosi per i pazienti in WW. 

 
1) Linfoma di Hodgkin 
 

i) Introduzione 
 

Il linfoma di Hodgkin classico (cHL) rappresenta circa l’1% di tutte le neoplasie. Il raggiungimento della RC in 

I linea si ottiene circa nell’80% dei casi. Il 15-20% di essi recidiva durante il follow-up, prevalentemente entro 

i 5 anni1. In considerazione dei favorevoli dati di outcome raggiunti e della elevata incidenza nei soggetti di 

giovane età, è di particolare importanza in questa patologia focalizzare il follow up alla individuazione precoce 

di eventuali complicanze a lungo termine2,3,4,5. 

 
ii) Follow up (dal raggiungimento della RC) 

+ 3 mesi:  

- visita ematologica* 

- esami ematochimici** 

Casi particolari: Per i pazienti che alla PET di rivalutazione finale presentano una captazione residua con 

Deauville score 3 è consigliabile un monitoraggio con TAC con mdc a +3 mesi; in assenza di evoluzione del 

quadro, i pazienti possono proseguire il follow-up come definito per gli altri pazienti; se incremento 

dimensionale di una o più lesioni, escono da questa procedura ed eseguono gli accertamenti/controlli più 

adeguati al caso specifico 

 
+ 6 mesi:  

- visita ematologica* 

- esami ematochimici** 

     - Rx Torace + ecografia addome completo 

        o TAC Collo-Torace-Addome-Pelvi (CT-CTAP) 

 
+ 9 mesi: 

 - visita ematologica*  

 - esami ematochimici** 

 

+ 12 mesi: 

 - visita ematologica*  
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 - esami ematochimici** 

 - Rx Torace + ecografia addome completo 

         o TAC Collo-Torace-Addome-Pelvi (CT-CTAP) 

           

+ 18 mesi:  

- visita ematologica*  

     - esami ematochimici** 

 

+ 24 mesi: 

 - visita ematologica*  

      - esami ematochimici** 

 -  Rx Torace + ecografia addome completo 

      o TAC Collo-Torace-Addome-Pelvi (CT-CTAP) 

 
    + 30 mesi: 

 - visita ematologica*  

 - esami ematochimici** 

 
+ 36 mesi:  

- visita ematologica*  

     - esami ematochimici** 

 
      Il 4° e 5° anno i controlli proseguiranno ogni 12 mesi secondo le indicazioni del  

       terzo anno.  

(in occasione delle visite di controllo dal mese +30 al mese +60 eventuale RX torace + ecografia addome 

potranno essere prescritte sulla base delle caratteristiche del singolo paziente)  

 
Dal 5° anno: i pazienti in RC continuativa possono essere riaffidati al MMG per la prosecuzione dei controlli. 

Il riaffido può essere fatto anche più precocemente, ad esempio dopo il secondo anno, qualora esistano 

condizioni idonee ed accordi precisi con il MMG.   

 

* esame obiettivo con particolare attenzione alla valutazione delle principali stazioni linfonodali superficiali 

(collo, ascelle, inguini) e addome (fegato e milza) 

 

    ** emocromo completo, creatinina, bilirubina, ALT, AST, LDH, fosfatasi alcalina, 

        gamma-GT, elettroforesi sierica, esame chimico-fisico delle urine, VES 
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2) Linfomi aggressivi: B diffusi a grandi cellule e high grade, primitivi mediastinici (PMBCL), Burkitt 

 
 

i) Introduzione 
 

È dimostrato che la maggior parte delle recidive si verificano entro 24 mesi dal termine della terapia di 

prima linea e che i pazienti che raggiungono una EFS24 (sopravvivenza libera da eventi a 2 anni) hanno 

una probabilità di sopravvivenza comparabile a quella della popolazione generale di pari età1. 

Evidenze scientifiche dimostrano che dopo tale periodo, la probabilità di individuare una recidiva precoce 

di malattia con una strategia basata sui controlli periodici programmati sia estremamente bassa 2,3. 

 
 
ii) Follow up 

 
   + 3 mesi:  
- visita ematologica*  

      - esami ematochimici** 

      - ecografia addome completo 

 

       + 6 mesi:  

       - visita ematologica*  

       - esami ematochimici** 

       - ecografia addome completo + Rx torace 

       (CT-CTAP in pazienti eventualmente elegibili a CAR-T al fine di 

        incrementare la rilevazione di recidive precoci per un avvio tempestivo  

        della procedura)  
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  + 9 mesi:  

  - visita ematologica*  

  - esami ematochimici** 

  - ecografia addome completo 

 

  + 12 mesi: 

  - visita ematologica*  

  - esami ematochimici** 

  - ecografia addome completo + Rx torace 

           (CT-CTAP in pazienti eventualmente elegibili a CAR-T)  

 

  + 18 mesi: 

   - visita ematologica*  

         - esami ematochimici** 

         - ecografia addome completo 

 

        + 24 mesi:  

         - visita ematologica*  

         - esami ematochimici** 

         - ecografia addome completo + Rx torace 

 

         Dal terzo e fino al 5° anno i controlli proseguiranno ogni 6 mesi secondo le        

         indicazioni del secondo anno. Dal 3° anno c’è la possibilità di riaffido al MMG   

         che dovrà seguire le stesse indicazioni. 

         Nel caso di linfomi trasformati si consiglia di proseguire il follow up presso il  

         centro fino al 5° anno per il rischio di recidive tardive (> 24-36 mesi) con   

         istologia indolente 

 

* esame obiettivo con particolare attenzione alla valutazione delle principali stazioni linfonodali superficiali 

(collo, ascelle, inguini) e addome (fegato e milza) 

 

** emocromo completo, creatinina, bilirubina, ALT, AST, LDH, fosfatasi alcalina, gamma-GT, elettroforesi 

sierica, esame chimico-fisico delle urine 
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3) Linfomi indolenti 
 

Non tutti i pazienti con linfoma indolente hanno la necessità di iniziare un trattamento nel momento della 

diagnosi, ma possono essere osservati per un periodo più o meno lungo seguendo la cosiddetta strategia 

“watch and wait” (WW). 

Le indicazioni di follow up potranno pertanto differire non solo in funzione del tipo istologico, ma anche in 

funzione dell’approccio clinico  

 

 

a) Linfoma follicolare 
 

i) Introduzione  
 

I linfomi follicolari (FL) sono il 2° più frequente sottotipo di linfoma non-Hodgkin (NHL) del mondo occidentale, 

con un’incidenza di 5 casi/100.000, rappresentando circa il 35 % del totale dei NHL e il 70% dei NHL indolenti. La 

nuova classificazione WHO22 ha abolito la necessità del grading (G1, G2, G3) e raggruppato i FL nella categoria 

classic FL (cFL), considerando a parte i “large cell FL (FLBL)” e i “FL with uncommon features “uFL”. Dal punto di 

vista del follow up, così come dell’approccio diagnostico, di stadiazione e terapeutico specifico, non ci sono al 

momento evidenze per cui le 3 categorie vadano considerate diversamente. 

 

ii) Monitoraggio del paziente in WW  
 
Al momento della diagnosi circa il 20% dei pazienti presenta caratteristiche di estensione di malattia per cui non 

si rende necessario l’avvio a un trattamento immediato secondo i criteri SIE/GELF.  

 

In questo tipo di paziente è indicato:  

     A 3-4 mesi dalla definizione diagnostica:  

- visita ematologica* 

- esami ematochimici** 

- TAC torace addome pelvi +/- della sede/i interessate/i 
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ogni 3- 4 mesi nel primo anno e successivamente ogni 6 mesi  

- visita ematologica* 

- esami ematochimici** 

- ecografia addome completo 

- indagini mirate su eventuali sedi extranodali  

   

iii) Monitoraggio del paziente in RC dopo terapia di prima linea  
 

Ogni 3-4 mesi nei primi 2 anni, Ogni 6 mesi dal 3° al 5° anno, Ogni 12 mesi  

dal 6° al 10° anno: 

- visita ematologica* 

- esami ematochimici** 

- ecografia addome completo +/- Rx torace  

- indagini mirate su eventuali sedi extranodali  

 

* esame obiettivo con particolare attenzione alla valutazione delle principali stazioni linfonodali superficiali (collo, 

ascelle, inguini) e addome (fegato e milza) 

 

**emocromo completo, creatinina, bilirubina, ALT, AST, LDH, fosfatasi alcalina,  

    gamma-GT, elettroforesi sierica, esame chimico-fisico delle urine 
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b) Linfomi della zona marginale (MZL)  
 

I MZL sono il 2° più frequente sottotipo tra i linfomi non-Hodgkin (NHL) indolenti e comprendono 3 sottotipi 

principali, extranodale (EMZL), splenico (SMZL) e nodale (NMZL). Complessivamente i MZL rappresentano circa 

il 7% dei NHL. La nuova classificazione WHO22 ha identificato un quarto sottotipo, definito linfoma della zona 

marginale primitivamente cutaneo (PCMZL). Il sottotipo più frequente è quello extranodale (70%), seguito da 

quello splenico (20%) e nodale (10%). Fra tutti i sottotipi quello caratterizzato dalla prognosi migliore è il EMZL 

gastrico (OS a 10 anni 83.1%), seguito dal EMZL non-gastrico (OS a 10 anni 77.3%), dallo SMZL (OS a 10 anni 

68.5%), mentre la prognosi più sfavorevole è quella mostrata dal NMZL. 

I differenti sottotipi di MZL richiedono approcci diagnostici, di stadiazione e terapeutici specifici. Anche le strategie 

di monitoraggio dei pazienti in WW e di quelli in follow-up clinico dopo terapia di prima linea (antibiotica, 

antivirale, locale, o sistemica) sono estremamente differenziate e specifiche. 

  

i) EMZL gastrico  

L’esame fondamentale per il follow-up dopo terapia antibiotica eradicate l’Helicobacter Pylori (HP) o radioterapia 

(RT) è costituito dalla esofago-gastro-duodenoscopia (EGDS) con biopsie multiple, la cui frequenza si stabilisce in 

base all’esito della prima rivalutazione con EGDS (+3-6 mesi) e del riscontro dell’avvenuta o meno eradicazione di 

HP. 

 

Se RC istologica:  

- visita ematologica* 

- esami ematochimici** 

- ecografia addome completo 

- EGDS  

      ogni 6 mesi per i primi 2 anni, quindi ogni 12-18 mesi 

 

Se persistenza istologica di malattia (in assenza di progressione o di malattia sintomatica):  

- EGDS ogni 4-6 mesi fino a ottenimento di RC (attendendo almeno 12 mesi prima di iniziare un nuovo 

trattamento in caso di persistenza di malattia asintomatica) 

- visita ematologica* 

- esami ematochimici** 

- ecografia addome completo 

ogni 6 mesi nei primi 2 anni, quindi ogni 12-18 mesi 

 

 Nei pazienti con EMZL gastrico HP+ è riconosciuto un aumentato rischio di adenocarcinoma gastrico, che supporta 

la prosecuzione nel tempo di monitoraggio EGDS. Tuttavia, in caso di rapida eradicazione di HP e in assenza di 

alterazioni epiteliali displastiche, si può considerare ragionevole limitare l’esecuzione di EGDS oltre i 5 anni.  
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ii) Linfoma della zona marginale extranodale non-gastrico  

I MZL extranodali non-gastrici possono interessare numerosissime sedi extranodali, tra cui le principali sono: 

intestino tenue, colon, ghiandole salivari, annessi oculari (OAMZL), polmone, mammella, tiroide, meningi (dura 

mater), cute/sottocute (PCMZL). Ciascuna sede richiede esami specifici per la stadiazione e per il monitoraggio 

(es: RMN per annessi oculari e dura, TAC per polmone, RMN o TAC per mammella). 

 

Il follow up prevede:  

- visita ematologica* 

- esami ematochimici** 

- ecografia addome completo 

ogni 6 mesi nei primi 2 anni (RMN o TAC a cadenza annuale nei casi in cui queste siano indispensabili), e poi a 

cadenza annuale. 

 

In caso di approccio con terapia anti-infettiva (es Doxiciclina per OAMZL o terapia antivirale con DAA nei casi 

correlati a virus HCV), il monitoraggio clinico e di imaging dovrebbe essere più stretto all’inizio (iniziando a +3 

mesi, quindi ogni 6 mesi nei primi 2 anni e poi annuale) dato il maggior rischio di non risposta del linfoma.  

 

iii) Linfomi splenici della zona marginale 

La frequenza del follow up si differenzia in base al tipo di trattamento eseguito. 

Se splenectomia:  

- visita ematologica* 

- esami ematochimici** 

- ecografia addome completo 

ogni 3-4 mesi nel primo anno, quindi ogni 6 mesi dal 2° anno, quindi annualmente dopo il 5° anno 

  
 Se terapia con rituximab o immunochemioterapia (e in RC):  

- visita ematologica* 

- esami ematochimici** 

- ecografia addome completo 

ogni 6 mesi nei primi 5 anni, quindi annualmente 

 

iv) Linfomi nodali della zona marginale (e linfomi della zona marginale disseminata) 

Le linee guida per il follow-up nei pazienti con NMZL o MZL disseminato ricalca gli stessi principi e le stesse 

tempistiche dei pazienti affetti da linfoma follicolare. 
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c) Linfoma linfoplasmocitico/Macroglobulinemia di Waldenström 
 
i) Introduzione 

La Macroglobulinemia di Waldenström è una patologia rara, descritta per la prima volta nel 1944 come una 

sindrome clinica e riconosciuta solo nel 2002 come una entità clinico-patologica ben definita corrispondente 

a un linfoma linfoplasmocitico associato ad una componente monoclonale sierica di tipo IgM. 

È una neoplasia della cellula B matura e rappresenta il 2% di tutti i linfomi non Hodgkin. La sua incidenza è di 

circa 5 nuovi casi/1.000.000 persone/anno. Negli Stati Uniti vengono diagnosticati circa 1.500 nuovi casi e in 

Italia circa 200 casi ogni anno. La malattia si presenta più comunemente nella popolazione anziana, con un’età 

mediana alla diagnosi di 70 anni, ed è lievemente più frequente nel genere maschile.  

Nel 30% dei casi al momento della diagnosi il paziente è completamente asintomatico. Quando i sintomi sono 

presenti, essi possono essere sostanzialmente classificati in due categorie: a) sintomi dovuti all’infiltrazione 

di organi e tessuti e b) sintomi dovuti alla presenza di una componente monoclonale di tipo IgM nel siero. 

L’interessamento del midollo osseo è presente nella totalità dei casi, è costituito da linfociti B, plasmacellule e 

linfoplasmociti in proporzione variabile da caso a caso, e può determinare la comparsa di citopenie periferiche. 

A differenza di altri linfomi, le linfoadenomegalie e la splenomegalia non sono comuni, e si rilevano solo nel 

15-20% dei pazienti alla diagnosi. Solo il 5% dei pazienti presenta anche localizzazioni extranodali, in 

particolare al sistema nervoso centrale (sindrome di Bing-Neel), al rene, allo scheletro, alla cute. I sintomi 

secondari alla presenza di una componente monoclonale IgM sono rappresentati dalla sindrome da 

iperviscosità, da manifestazioni immunomediate come l’anemia da crioagglutinine e la neuropatia periferica, 

o da manifestazioni dovute alla deposizione della proteina nei tessuti, come accade nella crioglobulinemia o 

nell’amiloidosi.  
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ii) Monitoraggio del paziente con macroglobulinemia di Waldenström asintomatico  

Circa un terzo dei pazienti con macroglobulinemia di Waldenström al momento della diagnosi non presenta 

sintomi o segni secondari alla patologia. Per questi pazienti non è indicato alcun trattamento, ma soltanto una 

sorveglianza clinica periodica. Indicativamente, il 30% di questi pazienti sviluppa sintomi entro 2 anni dalla 

diagnosi, e l’80% entro i primi 10 anni di osservazione. 

Durante questa fase di monitoraggio, sono raccomandati i seguenti controlli: 

 

 ogni 6 mesi: 

- visita e anamnesi finalizzati a indagare la comparsa di sintomi costituzionali (febbricola, calo ponderale 

non intenzionale, sudorazioni notturne profuse, astenia) o da iperviscosità (calo del visus, acufeni, cefalea, 

senso di ottundimento, parestesie, manifestazioni emorragiche) 

- esami ematochimici** 

 

ogni 12 mesi:  

- ecografia addome completo 

- NT-proBNP  

-     proteinuria totale delle 24 ore 

 

Fanno eccezione i pazienti che, pur non raggiungendo ancora i criteri per l’inizio della terapia, presentano un 

burden di malattia più elevato, per i quali può rendersi necessario un monitoraggio clinico e bioumorale più 

frequente.  

Ulteriori indagini, come ad esempio la ricerca delle crioglobuline o il prelievo di grasso periombelicale sono 

raccomandati solo in presenza di un sospetto clinico di crioglobulinemia o amiloidosi. Non vi è indicazione alla 

valutazione della viscosità plasmatica, al dosaggio delle catene leggere libere sieriche kappa e lambda o 

all’esecuzione di TAC. 

**emocromo completo, creatinina, bilirubina, ALT, AST, LDH, fosfatasi alcalina, gamma-GT, elettroforesi sierica, 

dosaggio IgM, esame chimico-fisico e immunofissazione delle urine 

 

iii) Monitoraggio del paziente con macroglobulinemia di Waldenström dopo terapia  
 

 Prima rivalutazione dopo terapia 

- visita e anamnesi finalizzati a indagare la regressione dei sintomi presenti prima del trattamento e 

l’eventuale tossicità della terapia 

- esami ematochimici** 

- indagini strumentali per rivalutare le localizzazioni nodali/extranodali di malattia (se presenti prima 

della terapia) 
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- biopsia osteomidollare con immunofenotipo (per conferma della remissione completa di malattia in casi 

selezionati) § 

 

 Follow up 

 

     ogni 4 mesi per il primo anno dal termine della terapia e ogni 6 mesi dal secondo 

      anno, fino a recidiva o progressione: 

- visita e anamnesi finalizzati a indagare la comparsa di sintomi costituzionali (febbricola, calo ponderale 

non intenzionale, sudorazioni notturne profuse, astenia) o da iperviscosità (calo del visus, acufeni, cefalea, 

senso di ottundimento, parestesie, manifestazioni emorragiche) 

- esami ematochimici**  

 

           ogni 12 mesi:  

- NT-proBNP  

- proteinuria totale delle 24 ore 

- ecografia addome completo 

 

**emocromo completo, creatinina, bilirubina, ALT, AST, LDH, fosfatasi alcalina, gamma-GT, elettroforesi 

sierica, dosaggio IgM, immunofissazione del siero, (solo nei pazienti in remissione completa), esame 

chimico-fisico e immunofissazione delle urine 

  

§ I criteri di risposta alla terapia si basano essenzialmente sull’andamento delle citopenie e della 

componente monoclonale dopo terapia. La rivalutazione midollare non è pertanto strettamente richiesta.  

 

Per tutti i linfomi indolenti, dal 10° anno, i pazienti in RC continuativa possono essere riaffidati al MMG 

per la prosecuzione dei controlli (anche più precocemente, qualora esistano condizioni idonee ed accordi 

precisi con il MMG)  
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Raccomandazioni per il controllo delle complicanze 

 

 Ecocardiogramma + ECG (se terapia con antracicline e/o RT sul mediastino) §   

             a + 1 anno e poi ogni 5 anni (salvo diverse indicazioni cliniche) 

   

 Prove di Funzionalità Respiratoria (PFR) con DLCO (se terapia con Bleomicina) § 

a + 1 anno e poi ogni 5 anni (salvo diverse indicazioni cliniche) 

 

 TSH Reflex annuale (se paziente sottoposto a RT mediastinica o sul collo)  

 

 Profilo lipidico annuale (se paziente sottoposto a RT mediastinica o terapia con antracicline) 

 

 Dosaggio Ig (se diatesi infettiva) 

 

 Spermiogramma/esami ormonali e visita ginecologica se indicato 

 

 Screening per neoplasia mammaria: nelle pazienti di sesso femminile che hanno ricevuto RT su 

mediastino/regione ascellare (da avviare dopo 8 anni dal termine della RT ma non prima del 25° anno di 

età, e da avviare subito nelle pazienti che abbiano già compiuto 40 anni): 

 se pazienti irradiate tra 10-30 anni di età: Risonanza Magnetica annuale fino ai 40 anni di età e poi 

Ecografia-Mammografia annuale 

 se pazienti irradiate dopo i 30 anni di età: Ecografia-Mammografia annuale 

(NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology. Hodgkin Lymphoma Version 2.2023) 

 Screening per altre patologie tumorali da condurre regolarmente dopo il termine della terapia  
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 Screening per osteoporosi in pazienti a rischio (es. menopausa presente o indotta dalla terapia, > 60 anni, 

prolungata terapia steroidea, presenza di crolli vertebrali, ecc) 

 

§ eventuali alterazioni riscontrate avvieranno controlli periodici in accordo con i colleghi specialisti 

Cardiologo/Pneumologo 
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ALLEGATO 1 

Gestione integrata con il Medico di Medicina Generale per il follow-up a lungo termine 
 
Lettera al Medico Curante per i pazienti affetti da Linfoma in Remissione Completa  
 
Alla cortese attenzione del/la Dott/ssa 
 
 ___________________________________________________  
Medico Curante del/la Sig/ra 
 
 ___________________________________________________  
 
Egregio Collega,  
Il/la Suo/Sua Paziente è noto alla Nostra Struttura dal………………………………, è stato trattato per Linfoma 
…………………………………………, con il seguente schema terapeutico…………………………………………………………….…… e 
con/senza l’utilizzo di radioterapia mirata a …………………………………………………………….…………………. 
Attualmente presenta un quadro di Remissione Completa dal………………………………….. 
Avendo terminato i primi ……. anni di follow-up senza segni di ripresa di malattia, il rischio di ricaduta della 
patologia ematologica è molto basso e pertanto non è più necessario un programma di controlli in ambito 
specialistico ematologico.  
Tuttavia il paziente necessita di programmi di screening volti a prevenire eventuali complicanze tardive 
potenzialmente correlate al trattamento effettuato 
 
Riaffidando il paziente alle Sue cure, consigliamo pertanto di eseguire: 
 
1.Valutazione clinica annuale con particolare attenzione a febbre o episodi infettivi recidivanti, calo ponderale, 
sudorazione notturna profusa, dolori fissi e continui, astenia invalidante. Visita medica, con attenzione a 
eventuali adenopatie superficiali palpabili, epatomegalia e splenomegalia palpabile 
 
2.Esami ematochimici annuali: emocromo completo, creatinina, bilirubina, ALT, AST, LDH, fosfatasi alcalina, 
gamma-GT, elettroforesi sierica, esame chimico-fisico delle urine 
 

 + TSH Reflex annuale: se paziente sottoposto a RT mediastinica o sul collo 
 + profilo lipidico annuale: se paziente sotto posto a RT mediastinica o terapia con antracicline 
 + dosaggio Ig: in caso di infezioni ripetute 
 Eventuale spermiogramma/valutazione ginecologica se indicato 

 
3. Nelle pazienti di sesso femminile che hanno ricevuto RT su mediastino/regione ascellare è indicato un 
programma di screening per la neoplasia mammaria (da avviare dopo 8 anni dal termine della RT, ma non prima 
del 25° anno di età, e da avviare subito nel caso nelle pazienti che abbiano già compiuto 40 anni):  

 se pazienti irradiate tra 10-30 anni di età: Risonanza Magnetica annuale fino ai 40 anni di età e poi 
Ecografia-Mammografia annuale 

 se pazienti irradiate dopo i 30 anni di età: Ecografia-Mammografia annuale 

4. In pazienti che hanno ricevuto terapia con antracicline e/o RT sul mediastino: monitoraggio annuale dei valori 
pressori e dell’assetto lipidico. Ecocardiogramma a 5 anni dal termine della terapia e poi ogni 5 anni (salvo 
diverse indicazioni cliniche) 
 
5. In pazienti che hanno ricevuto RT sul collo o sul mediastino: ecodoppler TSA dopo 10 anni dal termine della 
terapia (e poi secondo eventuali alterazioni riscontrate), ed ecografia della tiroide dopo 10 anni dal termine della 
terapia (e poi secondo alterazioni degli indici di funzionalità tiroidea, eventuali alterazioni riscontrate 
all’ecografia, o parere specialistico)  
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6. In pazienti che hanno ricevuto terapia con alchilanti e/o RT sul torace e in pazienti forti fumatori o ex forti 
fumatori: TAC torace senza mdc annuale, dopo 10 anni dal termine della terapia 
 
7. Nel paziente specifico è necessario anche eseguire i seguenti esami…………………………………………... 
 
8. Lo screening regolare per patologie tumorali deve essere normalmente condotto anche per tutti i pazienti che 
sono stati trattati per il linfoma (es. per il carcinoma del colon, della prostata, del collo dell’utero) 
 
9. Inoltre, nella prevenzione di seconde neoplasie o di patologie non oncologiche, rimane fondamentale 
consigliare un corretto stile di vita, una adeguata attività fisica ed alimentazione corretta, astensione dal fumo e 
moderato consumo di alcolici. 
 
10. Si raccomanda adesione ai programmi vaccinali (per i pazienti splenectomizzati o che hanno ricevuto 
radioterapia splenica sono da considerare le vaccinazioni specifiche per questo tipo particolare di pazienti come 
da raccomandazioni generali) 
 
In caso di comparsa di segni e/o sintomi di possibile ricomparsa di malattia ematologica potrà rinviare il 
Paziente al controllo ematologico presso il nostro Centro predisponendo impegnativa per Prima Visita 
Ematologica, eventualmente con criterio di urgenza se ritenuto necessario.  
 
Rimanendo a disposizione per ogni chiarimento, Le porgiamo i nostri più cordiali saluti.  
 
Data……………………. 
 
Timbro e firma del Medico Specialista   Firma del paziente per accettazione 
 
…………………………………………….    …………………………………………………… 
 


