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• Linfoma a cellule T CD30+/ALK negativo

• I linfomi non-Hodgkin della mammella sono neoplasie 
rare e rappresentano lo 0,04-0,5% delle neoplasie 
mammarie. Il 10% di questi è rappresentato da linfomi 
a cellule T

BIA-ALCL

Breast Implant Associated - Anaplastic Large Cell 
Lymphoma
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• 41-year-old woman 
• 6-year history of breast implants
• Recurring mass in the right breast 

associated with lymphadenopathy 
• Biopsy: anaplastic large cell lymphoma 

ALK negative
• Received chemotherapy (CHOP), 
radiotheraphy and achieved complete 

remission



TIMELINE

1997: prima descrizione di linfoma a cellule T associato a protesi mammaria

2011: warning FDA circa la possibile associazione tra linfoma a cellule T e protesi mammarie

2008: Roden riporta 4 casi di pazienti con impianti mammari e ALCL con solo sieroma, guarite dopo espianto e capsulectomia 
totale senza chemioterapia

2017: WHO riconosce il BIA-ALCL come entità clinco-patologica a se stante

2014-2016: istituite diverse commissioni scientifiche UE ed extra-UE per valutazione rischio di sviluppare BIA-ALCL  

2018: Agenzia Regolatoria Francese dispone il ritiro dal mercato delle protesi mammarie 
Allergan 

2019: IARC (International Agency for Research on Cancer) inserisce le protesi mammarie nella 
lista degli agenti da valutare con alta priorità per l’inserimento nella lista dei cancerogeni umani 

2022: in Italia ultime linee di indirizzo del Ministero della Sanità



• Nel mondo più di 1.65 milioni di interventi con protesi mammarie l’anno (mastoplastica additive e 
ricostruzioni)

• USA (2018): 414 casi di BIA-ALCL (solo 30 associati a protesi lisce)

• Ad oggi, il database ministeriale italiano registra 131 casi (dal 2010 a dicembre 2025), tra cui due decessi

• Globalmente circa 800 casi accertati su un numero stimato di 30-35 milioni di protesi mammarie impiantate
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EZIOLOGIA

Predisposizione 
genetica

Iperattivazione 
signalling JAK/STAT

Contaminazione 
batteria

Testurizzazione della 
protesi

Biofilm



PREDISPOSIZIONE GENETICA
Alcune evidenze suggeriscono che una suscettibilità genetica individuale (in particolare varianti germinali 
di BRCA1 o 2, TP53 o specifici assetti HLA) possa modulare il rischio di sviluppare BIA-ALCL. 
Tuttavia, i dati disponibili sono ancora limitati e non consentono al momento di definire raccomandazioni 
cliniche basate sul profilo genetico.

“Of 520 patients with breast cancer tested for BRCA, 
the age-adjusted rate of developing BIA-ALCL for 
women with BRCA was 16 times the rate of BIA-

ALCL among women without BRCA (95% 
confidence interval [CI], 3.6-76.1; P < .0003)”



Gram – (es. Pseudomonas)

CONTAMINAZIONE BATTERICA

Non tutti i batteri sono uguali

Gram + (es. Stafilococchi) Contrattura capsulare

Stimolazione linfocitaria



TESTURIZZAZIONE DELLA PROTESI

Non tutte le protesi sono uguali
Risk is linked to implant texture, with rougher textures 

(macrotextured) having a higher risk than smoother 
ones (microtextured), and smooth implants



I sintomi sono più frequentemente monolaterali:

• aumento di volume e tensione mammaria a causa di sieroma 
periprotesico tardivo (insorto dopo almeno 1 anno 
dall’intervento di impianto della protesi mammaria, in media 
dopo 7-10 anni) con anamnesi negativa per trauma o infezione, 
specie se persistente e recidivante;

• presenza di una massa mammaria palpabile;

• linfoadenomegalia ascellare;

• rash cutaneo con febbre di origine sconosciuta;

• contrattura capsulare Baker IV con deformazione del profilo;

• ulcerazione cutanea.
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• Ecografia mammaria e ascellare

• Agoaspirato eco-guidato della raccolta periprotesica con 
richiesta di esame colturale e citologico con immunoistochimica e 
citofluorimetria (almeno 20 cc con ago sottile -25 Gauge-, inviare 
il materiale a fresco entro 12 ore, conservandolo possibilmente a 
+4°C, al centro di anatomia patologica di riferimento che 
produrrà citoincluso in paraffina, per l’espletamento di indagini 
immunoistochimiche, strisci da colorare con May-Grünwald-
Giemsa e con metodo di Papanicolaou)

• Valutazione multidisciplinare (chirurgo plastico - senologo - 
oncologo - anatomopatologo)

• PET/TC TB di stadiazione

DIAGNOSI



STADIAZIONE



Chirurgia 

• Espianto della protesi

• Capsulectomia totale (meglio se espianto en-bloc, 
orientare il campione con un filo di sutura che 
indichi il margine superiore e uno che indichi il 
margine anteriore)

• Linfadenectomia se stadio avanzato (II, III, IV)

• Ricostruzione con tessuto autologo o protesi lisce 

TRATTAMENTO

Espianto anche della protesi 
controlaterale! 

La incompleta rimozione della 
capsula viene stadiata come 

patologia avanzata d’embléè, con 
alto rischio di recidiva e riduzione 

del tasso di sopravvivenza



Ulteriori terapie 

• CHEMIOTERAPIA adiuvante raccomandata per gli 
stadi III e IV (CHOP, CHOEP o DA-EPOCH)

• Possibilità di utilizzare target-therapy (anti-CD30) e 
immunoterapia (Brentuximab vedotin) nei casi 
resistenti/recidivanti alla chemioterapia

• RADIOTERAPIA se resezione incompleta (R1) o 
recidiva locale

TRATTAMENTO

Se non eseguito preoperatoriamente, esame TC/PET Total Body 
a distanza di almeno 30 gg dall’intervento, al fine di stadiare la 

malattia e programmare un eventuale nuovo intervento 
chirurgico di radicalizzazione della stessa o comunque il 

trattamento terapeutico più adeguato



Consensus guidelines 2019



• In tutti i casi, il paziente dovrà essere sottoposto a follow-up clinico-
radiologico (TC torace-addome-pelvi con mezzo di contrasto o una PET) 
ogni 3-6 mesi per i primi 2 anni e controlli annuali fino a 5 anni

• Nessuna indicazione, in assenza di una sintomatologia sospetta e di una 
diagnosi di BIA-ALCL, alla rimozione preventiva di qualsiasi tipo di 
protesi (a superficie testurizzata o liscia) per la prevenzione del BIA-ALCL

• Allo stato delle attuali conoscenze scientifiche, in caso di diagnosi di BIA-
ALCL non è indicato l’impianto sostitutivo con alcun tipo di protesi

FOLLOW-UP



ULTERIORI RACCOMANDAZIONI IN ITALIA

Ai sensi del Decreto legislativo 5 agosto 2022, 
n.137, vi è l’obbligo della segnalazione da parte 
degli operatori sanitari di ogni caso diagnosticato 
sul territorio italiano utilizzando il modulo on line 
disponibile al seguente link:
https://www.salute.gov.it/DispoVigilancePortaleR
apportoOperatoreWeb/.

La segnalazione deve essere affiancata da una 
relazione clinica completa, correlata di tutti i 
dati richiesti nella nota circolare di questa 
direzione generale n. 11758 dell’11/03/2015 
disponibile al seguente 
link https://www.trovanorme.salute.gov.it/norme/r
enderNormsanPdf?anno=0&codLeg=51543&part
e=1%20&serie=), da inviare all’indirizzo di posta 
certificata: dgfdm@postacert.sanita.it.

https://www.salute.gov.it/DispoVigilancePortaleRapportoOperatoreWeb/
https://www.salute.gov.it/DispoVigilancePortaleRapportoOperatoreWeb/
https://www.trovanorme.salute.gov.it/norme/renderNormsanPdf?anno=0&codLeg=51543&parte=1%20&serie=
https://www.trovanorme.salute.gov.it/norme/renderNormsanPdf?anno=0&codLeg=51543&parte=1%20&serie=
https://www.trovanorme.salute.gov.it/norme/renderNormsanPdf?anno=0&codLeg=51543&parte=1%20&serie=
mailto:dgfdm@postacert.sanita.it


Breast Implant Illness (BII)

Patients receiving breast implants have reported a variety of systemic symptoms 
such as joint pain, muscle aches, confusion, chronic fatigue, autoimmune 
diseases, and others.

Individual patient risk for developing these symptoms has not been well established. 
Some patients report complete resolution of symptoms when the implants are 
removed without replacement. 

While the current body of scientific evidence does not support claims that breast 
implants cause systemic illness, the FDA, in partnership with industry, medical and 
plastic surgery societies, and researchers, is taking steps to better characterize the set 
of conditions and its risk factors. 

Researchers are also working to understand the origins of the symptoms. We support 
these efforts and have been partnering with regulatory authorities around the world 
and diligently reviewing our long-term implant safety and real-world complaint data, 
seeking to better understand any possible connection.

ULTERIORE ENTITÀ
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