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La chirurgia rimane la tecnica più sicura e 
appropriata (“gold standard”) per il trattamento 

radicale delle neoplasie cutanee 
(salvo per le cheratosi attiniche)

e allora quale spazio per le tecniche 
“non chiurgiche”?



Non chirurgiche?
Non utilizzo del “bisturi”, ma alcune sono tecniche chirurgiche

Terapie mediche
Terapie fisiche

Nuove……
e anche “vecchie”, ma ancora con un 
notevole spazio nella pratica clinica





Elettrochirurgia: terminologia
•Monopolare: 1 “punta” al termine dell’elettrodo chirurgico o di 
trattamento
•Bipolare: 2 “punte” al termine dell’elettrodo chirurgico o di 
trattamento

•Monoterminale: utilizzo solo dell’elettrodo di trattamento - 
chirurgico 
•Biterminale: utilizzo sia dell’elettrodo di trattamento (chirurgico) 
sia dell’elettrodo indifferente – di dispersione – “di terra”

L’elettrodo indifferente non è di regola necessario per il funzionamento dello 
strumento ma ne incrementa l’efficacia



Elettrochirurgia: terminologia
•Elettrocauterio – termocauterio (non usata… salvo eccezioni)

• Corrente continua
• Terminale caldo (1200° C): non necessita di sterilizzazione
• Cicatrici – risultati estetici discutibili (ustione III grado)
• Non interferisce con pacemaker e defibrillatori impiantabili: non passa corrente 

attraverso il corpo

•Elettroessicazione - “electrodessication”
• Monopolare, monoterminale
• Ablazione cutanea superficiale 
• Per contatto

•Elettrofolgorazione – “electrofulguration”
• Monopolare – monoterminale
• Ablazione cutanea superficiale
• A distanza  (“ad arco”)

•Elettrocoagulazione (diatermocoagulazione) – “Electrocoagualtion”
• Mono -bipolare – biterminale
• Ablazione cutanea più profonda

•Elettrosezione  - “Electrosection”(con o senza coagualazione)
• Monopolare - biterminale

•Radiochirurgia – radiobisturi – bisturi a radiofrequenza
• Monopolare – biterminale
• Migliore modulazione della potenza e migliori risultati estetici

•Corrente alternata  
con diverse “frequenze 

e forme dell’onda 
elettrica”

•Necessità di 
sterilizzazione

•Cautela in pazienti 
portatori di  
pacemaker – 
defibrillatori 
impiantabili



Curettage + Electrodessication / electrofulguration / electrocoagulation 
(qualsiasi ordine): indicazioni neoplastiche

•CHERATOSI ATTINICHE
•MALATTIA DI BOWEN  (sedi cutanee classiche): per alcuni è una 
controindicazione relativa per la distribuzione delle cellule lungo follicoli 
piliferi)
•Per lo più lesioni piccole e singole (Successo: curettage 81%; curettage + 
cauterizzazione 98%)

MA EVITARE
• DITA

• Escissione Mohs surgery (o in seconda linea PDT, radioterapia 
o laser)

• SEDE GENITALE (talvolta HPV correlate: eritroplasia di Queyrat o PIN: 
“penile intraepithelial neoplasia”; VIN o “vulvar intraepithelial neoplasia”)

• Escissione Mohs -surgery
• Imiquimod
• Crioterapia
• PDT
• Laserterapia
• Radioterapia

• Eccezione: SEDE GENITALE  (papulosi bowenoide: raramente aspetti 
malignità)

• Curettage e elettrocoagulazione
• Imiquimod 
• Crioterapia
• Laserterapia

• SEDE PERIANALE  (alto rischio ricorrenza e invasione)
•  Escissione chirurgica (ampia escissione)



Curettage + Electrodessication / electrofulguration / electrocoagulation 
(qualsiasi ordine): indicazioni neoplastiche

CARCINOMI BASOCELLULARI  
(RACCOMANDAZIONE D in casi selezionati e se primitivo/E se recidivato; LIVELLI DI 

PROVA V)
• Anestesia locale  + Curettage (“scucchiaiamento” tumore e 

tessuti sani vicini con margine di 2-4 mm) + 
Elettrocoagulazione (meglio più cicli)

 
SOLA ELETTROCOAGULAZIONE SEMPRE SCONSIGLIATA

• Carcinomi basocellulari di piccole dimensioni, multipli, non 
recidivanti ed in sedi anatomiche a basso rischio (tronco e arti 
superiori), istotipi non aggressivi (NON SCLERODERMIFORMI, 
NON INFILTRATIVI, NON MICRONODULARE; NON 
BASOSQUAMOSO)

• Meglio lesioni superficiali  (anche lesioni nodulari di piccole 
dimensioni in sedi favorevoli)

• Pazienti anziani
• Percentuali di guarigione: >90%, se procedure effettuate da 

dermatologi esperti
• Non  garantiscono guarigioni superiori all'exeresi chirurgica
• Non adeguate informazioni istologiche sulla radicalità 

(soprattutto in sedi anatomiche critiche e a maggior rischio di 
recidiva) 

• Metodica  sconsigliata: SOLO operatori con specifica 
competenza.



Curettage + Electrodessication / electrofulguration / electrocoagulation 
(qualsiasi ordine): indicazioni neoplastiche
CARCINOMI SPINOCELLULARI 

(RACCOMANDAZIONE D se casi selezionati e superficiali/E; LIVELLO DI PROVA 
V)

• SOLO CASI ALTAMENTE SELEZIONATI: lesioni multiple in pazienti 
anziani

• Percentuali di guarigione: 96%  (se lesioni superficiali e di diametro  
<0,5 cm)

• Sedi FOTOESPOSTE (tranne labbro e padiglione auricolare) 
• Lesioni PICCOLE (< 20 mm diametro)
• RIDOTTO SPESSORE (< 4 mm) e limitate al derma
• BEN DIFFERENZIATI o carcinoma verrucoso
• Possibile per CARCINOMA SPINOCELLULARE IN SITU 

(similmente a M. di Bowen e cheratosi attiniche: precancerosi? 
SCC in situ?)

• Meglio IMMUNOCOMPETENZA

EVITARE PER LESIONI AD ALTO RISCHIO
• Sedi  ad ALTO RISCHIO (mucose, zone di transizione, labbro, padiglione 

auricolare)
• Sedi NON FOTOESPOSTE (regione perineale e perianale, sacrale e 

plantare)
• Lesioni RECIDIVANTI
• Lesioni GRANDI (> 20 mm diametro)
• SPESSSORE ELEVATO (>4 mm) e sconfinante oltre il derma
• Lesioni A SCARSO GRADO DI DIFFERENZIAZIONE
• Lesioni insorgenti su RADIODERMITE, ULCERE CRONICHE, CICATRICI DA 

USTIONE, Malattia di BOWEN
• INVASIONE PERINEURALE
• Istotipo aggressivo: ACANTOLITICO, A CELLULE SPINOSE O 

DESMOPLASTICO
• IMMUNOSOPPRESSIONE



Curettage + Electrodessication / electrofulguration / electrocoagulation 
(qualsiasi ordine)

Vantaggi

•Cicatrici migliori rispetto alla radioterapia
•Tecnica veloce, relativamente semplice, a basso 
costo, senza necessità di lunga preparazione (MA 
MEGLIO CHE SIA FATTA DA PERSONALE ESPERTO 
NEL TRATTAMNETO DELLE NEOPLASIE CUTANEE)
•Pazienti anziani con comorbilità
•Non necessità di ospedalizzazione
•Tecnica con risparmio di tessuti utile per lesioni 
multiple
•Risultato estetico buono-eccellente (SE IN MANI 
ESPERTE ed evitando lesioni grandi su superfici 
convesse)
•Recidive rare (se rispettati criteri di selezione delle 
lesioni) e facilmente riconoscibili
•Basso rischio di infezioni (antibiotici topici)
•Non  necessità di farmaci analgesici nel post 
intervento



Curettage + Electrodessication / electrofulguration / electrocoagulation 
(qualsiasi ordine) 

Svantaggi – Controindicazioni - Problemi
•Guarigione dipende da fattori individuali (sede anatomica, dimensioni, 
profondità della ferita, età del paziente)
•Possibili esiti discromici - cicatriziali distrofici o ipertrofici o cheloidei 
(in base a fattori come razza, sede intervento, dimensioni e profondità 
della ferita)
•Possibile infezione
•Non valutazione istologica dei margini della lesione “asportata”
•Necessità di utilizzo di anestesia locale
•Per quanto semplice, NECESSITA’ DI PERSONALE esperto nel 
trattamento delle neoplasie cutanee
•Pazienti portatori di pace-maker o defibrillatori impiantabili 
(controindicazione relativa; riprogrammazione di defibrillatori; utilizzo di “magnete”; basse 
potenze; evitare “cut”; distanza da apparecchio; strumenti bipolari meglio dei monopolari; 
corretta disposizione elettrodo indifferente; utilizzo di “termocauteri veri”)
•Utilizzo di elettrodi monouso o necessità di sterilizzazione
•Rischio di incendi (evitare soluzioni alcoliche disinfettanti, bombole di 
ossigeno; “gas intestinali”….)
•Ustioni (parti metalliche di lettini chirurgici; elettrodi per ECG; elettrodo 
indifferente mal posizionato)
•“Fumi” contenenti molecole organiche (anche particelle virali) e 
molecole inorganiche (mutageni?, irritanti… ): utilizzo di presidi di 
protezione individuale e meccanismi di aspirazione dei fumi e filtri 
•Evitare carcinomi basocellulari recidivanti



Criodistruzione 
Crioterapia - criochirurgia

I termini della letteratura
•CRIOCHIRURGIA: distruzione selettiva controllata dei tessuti 
(neoplasie maligne!!). Definisce con accuratezza quanto ottenibile 
con le moderne tecniche di criodistruzione. Utilizzo di pirometri, 
termocoppie (per infissione ad ago), elettro-impedenzometria 
(bipolare: ad ago per infissione o monopolare: di superficie) al fine 
di controllare – standardizzare la tecnica

•CRIOTERAPIA: temine più generico, per indicare distruzione alla 
“cieca” e  quindi non necessariamente completa (forse sarebbe 
tecnica da applicare solo a lesioni benigne)

•E’ così nella pratica clinica?
•Obiettivo: creare necrosi “selettiva” (criochirurgia!) dei tessuti. 

•Le alterazioni dei tessuti sono ottenute attraverso la riduzione 
della temperatura degli stessi (mediante l’applicazione di un 
“agente criogeno”) con il conseguente congelamento delle cellule 
per sottrazione di calore.



Crioterapia - criochirurgia
NECROSI

•Effetto diretto del congelamento
• Formazione di cristalli extracellulari (congelamento 

lento: minore danno tissutale)
• Formazione di cristalli intracellulari (congelamento 

rapido: maggiore danno tissutale…. desiderabile!!!)
• Distruzione delle membrane cellulari
• Cambiamenti del pH
• Alterazione dell’omeostasi cellulare
• Shock termico

•Stasi vascolare e alterazione del microcircolo locale – 
trombosi vascolari, durante il successivo decongelamento

APOPTOSI
•Nelle ore successive per infiammazione e per il danno creato 
alle cellule dal congelamento e scongelamento



Crioterapia - criochirurgia

•Rapido congelamento + lento 
scongelamento

•Ripetuti cicli di congelamento e 
scongelamento (almeno 2 cicli)   

Maggiore distruzione tissutale e 
maggiore efficacia terapeutica



Crioterapia - criochirurgia
Agenti criogeni

neoplasie maligne e lesioni benigne
• Azoto liquido (-196° C): maggiore efficacia

LESIONI BENIGNE E PATOLOGIE 
INFIAMMATORIE

• Ossido nitrico – protossido di azoto – 
monossido di diazoto – ossido di diazoto 
(N2O): - 89,5° C 

• Diossido di carbonio – biossido di carbonio 
– anidride carbonica (CO2) – “neve 
carbonica”

• Idrocarburi fluorurati



Crioterapia - criochirurgiaTecniche
• Applicatore tipo “cotton fioc” (azoto liquido)

• Solo lesioni benigne 

•Diossido di carbonio in pastiglie solidificate (neve carbonica)
• Solo patologie benigne e infiammatorie

•“Open spray”: unità criogenica con azoto liquido + terminali ad 
“ugello” di diverse dimensioni (lesioni benigne e maligne)

• Tecnica più usata
• Lesioni multiple e superficiali (e mediamente profonde) con 

superficie irregolare, su superfici curve (concave o 
convesse)

• Possibile applicazione di coni chiusi o direzionali per 
concentrare l’agente criogeno su piccole aree e 
incrementare efficacia

•Criosonde (terapia di contatto): unità criogenica + terminale piatto 
pre-raffreddato e applicato sulla lesione

• Lesioni piatte e tondeggianti a superficie liscia e regolare 
• Azoto liquido (lesioni maligne e benigne) e protossido di 

azoto (lesioni benigne e patologie infiammatorie)



Crioterapia - criochirurgia
CHERATOSI ATTINICHE

• Di solito in modalità open spray o per contatto con 
criosonde

• Lesioni singole o isolate in numero ridotto e di piccole 
dimensioni

• Lesioni multiple su aree estese (criopeeling): problema 
del campo di cancerizzazione!!!

• Per lesioni ipercheratosiche: curettage + crioterapia
• Tempo di gelo variabile (3”-60”): NON PROTOCOLLI 

STANDARDIZZATI
• RISULTATO OPERATORE DIPENDENTE
• Anche cheilite attinica e leucoplachia labbra: tempo di 

gelo 10”-20” 

MALATTIA DI BOWEN
• Per lo più per lesioni piccole, singole e in sedi a basso 

rischio di esiti cicatriziali
• Percentuale di recidiva a 1 anno: 10%



Crioterapia - criochirurgia
CARCINOMI BASOCELLULARI 

(RACCOMANDAZIONE D in casi selezionati e se primitivo/E se 
recidivo; LIVELLO DI PROVA V)

• Piccole dimensioni (ma anche grandi), multipli, non 
recidivanti ed in sedi anatomiche a basso rischio 
(tronco e arti superiori), istotipi non aggressivi (NON 
SCLERODERMIFORMI, NON INFILTRATIVI, NON 
MICRONODULARE; NON BASOSQUAMOSO)

• Meglio lesioni superficiali  (ma possibile anche per 
lesioni nodulari di piccole dimensioni in sedi favorevoli)

• Pazienti anziani non candidabili alla chirurgia
• Raggiungere una temperatura di - 50°/60°C, un tempo 

di gelo >40”, un tempo di disgelo >60", un alone di gelo 
di 5 mm

• Doppio ciclo congelamento-disgelo 
• Se carcinomi in “stadio iniziale”, guarigione a 5 anni: 

99%
• Alto rischio di ricomparsa (60%) nelle recidive di 

carcinoma basocellulare (Wong et al, Br Med J 2003)



Crioterapia - criochirurgia
CARCINOMI  SPINOCELLULARI

(RACCOMANDAZIONE D in casi selezionati e se primitivo/E 
se recidivo: LIVELLO DI PROVA V)

COME PER CURETTAGE E 
ELETTROCOAGULAZIONE SOLO IN 

CASI SUPERSELEZIONATI!!!



Crioterapia – criochirurgia
Vantaggi•Versatilità

•Trattamento possibile teoricamente in qualsiasi area 
corporea 
•Terapia palliativa per neoplasie inoperabili
•Eccellenti risultati cosmetici 
•Non necessità di ospedalizzazione
•Bassi costi
•Non anestesia locale (se si vuole si può utilizzare topico 
anestetico) né generale
•Non necessità di esperienza chirurgica
•Sicuro e relativamente semplice
•Poche limitazioni postoperatorie (lavorative e sociali)
•Possibile utilizzo in gravidanza
•Pazienti che rifiutano o temono la chirurgia
•Pazienti ad alto rischio chirurgico 
•Non limitazioni di età (pazienti di qualsiasi età)
•Adatto a pazienti in “carrozzina” o con limitata mobilità
•Pazienti portatori di pacemaker 
•Pazienti con problemi di emocoagulazione



Crioterapia – criochirurgia 
svantaggi - controindicazioni – problemi

•Esperienza nel trattamento delle neoplasie cutanee
•Idonee apparecchiature (termocoppie, pirometri, elettro-
impedenziometri)
•Orticaria da freddo, intolleranza al freddo, crioglobulinemia, 
criofibrinogenemia
•Guarigione dipende da fattori individuali (sede anatomica, 
dimensioni, età del paziente)
•Possibili esiti discromici (per lo più ipopigmentati: attenzione 
soggetti neri)
•Possibili esiti cicatriziali distrofici o ipertrofici o cheloidei (in 
base a fattori come razza, sede intervento, dimensioni e 
profondità della ferita), possibile ectropion (per lesioni 
palpebrali), cicatrici retraenti (commissure e vermiglio labiale, 
canto interno occhio, margine libero ala nasale, condotto 
uditivo esterno)
•Possibile infezione
•Edema, eritema, formazione di bolle e croste, necrosi, dolore 
•Non valutazione istologica dei margini della lesione “trattata”
•Per quanto semplice, NECESSITA’ DI PERSONALE esperto
•Evitare carcinomi basocellulari recidivanti



Laser terapia
Laser chirurgico CO2 (continous wave) 

(RACCOMANDAZIONE D in casi selezionati e se primitivo/E 
se recidivo; LIVELLO DI PROVA V)
•VAPORIZZAZIONE in modalità defocalizzata
•Carcinomi basocellulari, carcinomi spinocellulari: STESSI 
LIMITI E PRECAUZIONI NELLA SCELTA DELLE LESIONI  DEI 
PAZIENTI DEL CURETTAGE - ELETTROCOAGULAZIONE – 
ELETTROESSICAZIONE, CRIOTERAPIA
•NON SOSTANZIALI BENEFICI RISPETTO A QUESTI 
TRATTAMENTI  DI MINORE COSTO

Laser  Erbium-Yag e CO2 
•Cheratosi attiniche singole
•Come “fullface resurfacing” per cheratosi attiniche multiple 
del viso e cuoio capelluto in pazienti con intensi fenomeni di 
fotoaging: trattamento del campo di cancerizzazione



Terapia fotodinamica•Fotosensibilizzante (numerosissimi…. in studio) e pro-fotosensibilizzanti
• Acido 5 –aminolevulinico (ALA) e il suo estere Metil-ALA (Metvix® 

crema): topici 
• Ftalocianine (Fc) : topici
• Derivati delle clorine

• Mono L- aspartilclorina e6): topico
• Meta-tetraidrossifenilclorina (m-THPC, temoporfina): e.v. (Foscan®: USA)

• Porfimer sodico: e.v. (Photofrin: USA)
• Benzoporfirine

• Benzoprofirina derivato monoacido anello A (BPD-MA): e.v. (Verteprofin®: USA)
• Stagno-etil etiopurpurina (SnET2): e.v. (Purlytin®: USA)
• Texafirine e.v.

[…..]
RICERCA di nuove MOLECOLE 

• MAGGIORE BIODISPONIBILITA’ -  MAGGIORE COEFFICIENTE DI 
PENETRAZIONE CUTANEA 

• PICCHI DI ASSORBIMENTO IN INFRAROSSO O ROSSO “DISTANTE” (per 
maggiore penetrazione fino a ipoderma)

•Sorgente luminosa 
• Luce non coerente rossa (lampada a LED a luce monocromatica Aktilite® 

630 nm )
• Luce non coerente blu; luce verde; luce violetta
• Luce pulsata IPL
• Laser (luce monocromatica coerente): Argon dye laser;  Pulsed dye laser; 

Erbium Yag laser; Copper  vapor laser)
• Raggi UV

[…..]
•Ossigeno tissutale (mitocondri)



Terapia fotodinamica
•Fotosensibilizzanti sistemici:

• Meno maneggevoli (fotosensibilizzazione cutanea sistemica per settimane – 
mesi)

• Non approvati in Italia per terapia di neoplasie cutanee  (off-label e 
sperimentalmente per neoplasie cutanee  - massiccio facciale – cavo orale 
estese inoperabili )

•In dermatologia attualmente utilizzati pro-fotosensibilizzanti topici
• Acido 5 –aminolevulinico (ALA) 10-30% (di solito 20%)
• Uso farmacologico umano non permesso in Europa! (USA: ALA 20% 

crema – Levulan®)
• Penetrazione nella cellula solo per trasporto attivo  (beta carrier)
• Minore biodisponibilita’   - non definiti tempi tra applicazione 

topico e luce (2-24 ore) 
• Metil-ALA come cloridrato 160 mg/g crema (MAL): 16% (Metvix® 

crema)
• Più lipofilo
• Maggiore biodisponibilità cutanea e selettività per le cellule 

neoplastiche
• Penetrazione nella cellula per trasporto attivo (beta carrier + 

sistema di trasporto della glicina) + passaggio transmembrana 
passivo (>> in cellule neoplastiche)

Metabolismo di ALA E MAL: produzione nelle cellule neoplastiche di 
PROTOPORFIRINA IX (PPIX), bersaglio della sorgente luminosa, per 
“cortocircuito” della via di sintesi dell’eme (saltando il primo 
passaggio che è quello regolato)



Terapia fotodinamica
•ACCUMULO SELETTIVO  di MAL E ALA nelle cellule neoplastiche 
(MAL >> ALA)

• Passaggio attivo di ALA e MAL e passivo di MAL (ma non di ALA) per 
alterazione membrane cellulari di cellule neoplastiche

•ACCUMULO PREFERENZIALE DI PPIX (FOTOSENSIBILIZZANTE) 
nelle cellule neoplastiche (per difetto relativo di ferro chelatasi)

NON DANNEGGIAMENTO CUTE SANA 
TRATTAMENTO CAMPO DI CANCERIZZAZIONE 

(cellule geneticamente e/o istologicamente alterate, ma non 
clinicamente visibili)

Produzione di ROS con conseguente danno alle membrane 
cellulari (mitocondri, lisosomi, citoplasmatiche…), proteine, 

DNA, lipidi…..
Apoptosi e necrosi (anche favorita dal danneggiamento delle 

cellule endoteliali del microcircolo del tumore)



Terapia fotodinamica
TECNICA (Rossi R. et al., G Ital Dermatol 2005)

•Preparazione delle lesioni con CHERATOLITICI TOPICI nei 
giorni precedenti (urea 5% crema, acido salicilico, acido glicolico, retinoidi 
topici) e/o CREMA a base di PEROSSIDO DI IDROGENO 
•POSSIBILE CURETTAGE LEGGERO (lesioni ipercheratosiche) 
e/o debulking (lesioni nodulari)
• NON utilizzare anestetici locali o topici (interferenza con 
topico fotosensibilizzante?)
•Accurata EMOSTASI  con acido tranexamico 1%; acido 
acetico 5%; perossido di idrogeno 20 vol. (evitare “diluizione” MAL e 
impedimento passaggio luce)
•Applicazione della CREMA IN OCCLUSIVA (film di poliuretano o 
polietilene) su lesioni da trattare e per almeno 5 mm oltre il 
margine visibile delle lesioni (spessore della crema 1-2 mm)
•Protezione dalla luce delle zone da trattare mediante 
medicazioni occlusive per 3 ore
•Irradiamento con sorgente luminosa



Terapia fotodinamica
SORGENTI LUMINOSE PIÙ UTILIZZATE 

(sfruttano i picchi di assorbimento della PPIX)

Luce non coerente rossa 
• Lampada a LED a luce monocromatica Aktilite® 630 nm 

 (37 J/cm2) 
• Lampada alogena a luce filtrata (75 J/cm2) 

Luce non coerente blu (sptt. USA)
• Minore penetrazione nella cute in quanto minore 

lunghezza d’onda (417 nm): utile per lo più per le 
cheratosi attiniche 



MAL-PDT
INDICAZIONI DA SCHEDA TECNICA (Metvix® crema)

•Cheratosi attiniche, di lieve spessore o non ipercheratosiche 
e non pigmentate del viso e del cuoio capelluto, nei casi in 
cui le altre terapie si considerano meno appropriate
1^ seduta – controllo a 3 mesi – eventuale 2^ seduta 
•Carcinoma basocellulare superficiale e/o nodulare (sigh!!) 
per il quale non sono indicate le altre terapie disponibili, a 
causa di possibile morbilità associata al trattamento e 
scarso esito cosmetico, quali lesioni sulla parte centrale del 
viso o sulle orecchie (sigh!!), lesioni su cute gravemente 
danneggiata dal sole, lesioni estese o ricorrenti (sigh!!)
2 sedute a distanza di 1 settimana (sigh!!)
•Carcinoma a cellule squamose in situ (malattia di Bowen) 
laddove l'asportazione chirurgica sia considerata 
un'alternativa meno appropriata
2 sedute a distanza di 1 settimana (sigh!!)



MAL-PDT
IN PRATICA DALLA LETTERATURA

Cheratosi attiniche
• Lesioni non troppo ipercheratosiche  (blando curettage!!; pre-

trattamento con cheratolitici: urea, acido salicilico, retinoidi topici...)
• Lesioni non pigmentate (“luce non raggiunge il bersaglio”)
• Soprattutto volto e cuoio capelluto
• Risposta clinica: 69% (1 seduta); 90-99% (2 sedute) (Szemies RM 

et al, J Am Acad Dermatol 2002; Parisier et al, J Am Acad Dermatol 2003)

Carcinoma a cellule squamose in situ (malattia di Bowen e 
simili)

(RACCOMANDAZIONE B-C: LIVELLO DI PROVA II) 
• Lesioni singole e multiple, anche di grandi dimensioni, 

soprattutto in sedi ad elevato rischio cicatriziale
• Anche in pazienti immunodepressi (anche se per alcuni ci 

sono riserve: Oseroff A. et al. J Invest Dermatol 2006)
• Pazienti con comorbilità: diabete, terapia anticoagulante
• Sedi dove difficoltà di cicatrizzazione (es. insufficienza 

venosa arti inferiori)
• Risposta clinica: 80-98% (Morton CA et al, Arch Dermatol 2006; Morton CA et 

al, Arch Dermatol 2001)



MAL-PDT
IN PRATICA DALLA LETTERATURA
Carcinoma basocellulare

(RACCOMANDAZIONE C; LIVELLO DI PROVA III)
• Carcinoma basocellulare superficiale primario non 

recidivo, soprattutto se multipli (e in sedi a basso 
rischio come tronco), anche pazienti con sindrome di Gorling Goltz

• Risposta clinica (istologia??): 89% (3 mesi) - 79%  (24-48 mesi) 
(Soler AM et al, Br J Dermatol 2001; Wang I et al, Br J Dermatol 2001)

• Tassi di recidiva: fino al 30% (Soler AM et al, Br J Dermatol 2001; Neville et al, 2004, 
Calzavara –Pinton et al,  J Eur  Acad Dermatol Venereol 2007)

• Carcinoma basocellulare nodulare in sedi a basso rischio 
(possibile previo debulking e solo di piccole dimensioni)

• Risposta clinica: 50-92% (Thissen MR et al, Br J Dermatol 2000; Rhodes LE et al, Arch 
Dermatol 2004)

• Quando il paziente rifiuta intervento chirurgico o è 
controindicato all’intervento chirurgico

• Evitare comunque lesioni pigmentate, sclerodermiformi 
e nodulari di grandi dimensioni

• Tecnica che dovrebbe essere riservata a centri 
altamente specializzati



MAL-PDT
Vantaggi

•Poco invasiva 
•Selettiva
•Trattamento del campo di cancerizzazione  nelle 
cheratosi attiniche

• A differenza di: 
• Crioterapia (salvo criopeeling), chirurgia, curettage 

ed elettrocoagulazione, laserterapia (salvo 
resurfacing);

• Similmente a: 
• Imiquimod, 5 FU, Diclofenac sodico, peelings 

chimici
•Assenza di eventi avversi gravi
•Ottimi risultati estetici (di solito assenza di esiti cicatriziali e 
discromici)
•Applicabilità a pazienti non operabili per comorbilità e 
patologie della coagulazione, con lesioni multiple, di 
grandi dimensioni (purchè superficiali)
•Possibilità illimitata di ripetizione del trattamento



MAL-PDT
Svantaggi – effetti indesiderati

•Pigmentazioni e depigmentazione, di solito transitoria
•Dolore, bruciore e prurito durante l’irradiazione (di solito tollerato 
dalla maggior parte dei pazienti: utilizzo di acqua termale durante 
l’irradiamento, acqua fredda, ventilazione, sospensione 
temporanea)
•Cefalea, ansia, malessere generale, febbre (durante il trattamento 
e dopo il trattamento: raro)
•Eritema, essudazione della cute, edema, croste, lesioni vescicolo 
bollose, fotosensibilità, prurito e dolore nei giorni successivi al 
trattamento
•Edema palpebrale e del volto
•Possibile infezione (terapia topica antibiotica come medicazione)
•Costi della terapia
•Recidiva  della lesioni: alti tassi di recidiva (Marmur ES et al, Dermatol 
Surg 2004)

• Cheratosi attiniche 16-31%
• Malattia di Bowen 0-52%
• Carcinomi basocellulari superficiali 0-31%
• Carcinomi basocellulari nodulari 44%
• Carcinomi spinocellulari invasivi 82%

•Limitata profondità di azione e penetrazione tissutale



MAL-PDT
Controindicazioni - avvertenze – effetti collaterali

•Gravidanza, età inferiore a 18 anni e allattamento 
(sospendere 48 ore dopo terapia)
•Ipersensibilità al principio attivo o ad uno qualsiasi degli 
eccipienti incluso olio d’arachidi
•Possibili fenomeni di sensibilizzazione (eczema irritativo o 
dermatite allergica da contatto per MAL e per eccipienti, 
alcool cetostearilico e metil e propil paraidrossibenzoato)
•Porfiria
•Carcinoma basocellulare morfeiforme  o carcinomi 
basocellulari recidivanti
•Lesioni pigmentate, altamente infiltranti e in parte genitali
•Pazienti trapiantati sottoposti a terapia immunosoppressiva 
o in pazienti precedentemente esposti all’arsenico.
•Evitare di esporre al sole le sedi delle lesioni trattate e la 
cute circostante per circa due giorni in seguito al 
trattamento
•Evitare il contatto diretto di Metvix crema con gli occhi



Imiquimod 5% crema (Aldara® crema)

•Famiglia delle imidazoquinoline: 1-(2 metilpropil)- 1 H imidazo [4, 5c] quinolina- 4 
amina
•Effetti antivirali e antitumorali NON diretti 
•Immunoregolatore – immunomodulatore

• Stimolante immunità innata
• Stimolante immunità cellulo mediata adattativa

•Legame con Toll-like receptor  7 (e 8) (recettori endosomiali 
intracellulari) di macrofagi, monociti e cellule dendritiche con rilascio di 
citochine (IFN-α; IL-6; TNF-α; IL-1α; IL-12; IFN-γ): risposta Th1 dominante
•Stimolazione cellule NK
•Reclutamento e attivazione di cellule di Langherans (tramite TNF-α, IFN-γ) 
con conseguente attivazione di linfociti Th1 (immunità adattativa cellulo 
mediata)
•Stimolazione di citotossicità T mediata attraverso IFN-γ   (antivirale e anti 
neoplastica)
•Stimolazione dell’immunità B linfocitaria con produzione di anticorpi e 
quindi possibilità di citotossicità anticorpo mediata (ADCC) tramite cellule 
NK
•Secrezione di NO da parte di macrofagi
•Produzione da parte di cheratinociti di IL-6, IL-8 , IFNα
•Risposta antitumorale mediata da linfociti e macrofagi
•Aumenta l’apoptosi nelle cellule neoplastiche
 



Imiquimod 5% crema (Aldara® crema)

DA SCHEDA TECNICA 
•Condilomi acuminati esterni genitali e perianali (condylomata 
acuminata). (fascia A con piano terapeutico)
3 volte alla settimana non consecutive prima di coricarsi e deve rimanere 
sulla cute per un periodo di 6-10 ore, fino alla scomparsa dei condilomi 
genitali o perianali visibili o per un massimo di 16 settimane per episodio 
di condilomi
•Carcinomi basocellulari superficiali di piccola dimensione nei pazienti 
adulti. (fascia A con piano terapeutico)
5 volte alla settimana consecutive (e 2 giorni di pausa) prima di coricarsi 
e lasciare agire sulla cute per circa 8 ore per 6 settimane
•Cheratosi attiniche non ipertrofiche, non ipercheratosiche, tipiche dal 
punto di vista clinico, presenti su viso e cranio, nei pazienti adulti 
immunocompetenti, quando le dimensioni o il numero delle lesioni 
limitino l'efficacia e/o l'accettabilità della crioterapia o quando altre 
opzioni terapeutiche topiche siano  controindicate o meno appropriate. 
(fascia C)
3 volte a settimana non consecutive per 4 settimane, prima di coricarsi e 
lasciata agire
  sulla cute per un periodo di circa 8 ore. La guarigione della cheratosi 
attinica dovrà' essere valutata nelle successive 4 settimane di 
sospensione dal trattamento. Se persistono segni di cheratosi attinica 
nella zona trattata, il trattamento deve essere ripetuto per ulteriori 4 
settimane. La dose massima raccomandata e' di una bustina ad 
applicazione. La durata massima raccomandata di trattamento e' di 8 
settimane



Imiquimod 5% crema (Aldara® crema)

DALLA LETTERATURA
•Cheratosi attiniche del volto e del cuoio capelluto
•Carcinomi basocellulari superficiali, di piccole dimensioni, 
soprattutto se multipli (RACCOMANDAZIONE C;  LIVELLO 
DI PROVA III)
Non  ancora approvato su carcinomi basocellulari nodulari, anche se case report 
sono descritti, anche se meno efficace (Harting et al, Derm Surg 2007;  Vidal et al, 
Clin Exp Dermatol 2004 ; Neville et al, Nature Clin Prat 2007) 
Alcuni associano in questo caso preventivo debulking

•Malattia di Bowen (anche grandi, singoli e multipli, sptt. in 
sedi ad alto rischio cicatriziale) e malattie HPV correlate 
simil malattia di Bowen: eritroplasia di Queyrat - PIN, 
papulosi bowenoide, VIN
OFF LABEL e da definire con casistiche più ampie frequenza di somministrazione e 
durata del trattamento 

•Carcinoma spincellulare (RACCOMANDAZIONE D se in 
situ…. vedi Malattia di Bowen e cheratosi attiniche ….. – E; 
LIVELLO DI PROVA V)



Imiquimod 5% crema (Aldara® crema)

RISPOSTE CLINICHE
• Cheratosi attiniche: 60-84% di risposte complete  (Lebwohl M et al, J Am 

Acad Dermatol 2004; Szeimies RM et al, J Am Acad Dermatol 2004)
• Carcinomi basocellulari superficiali: 75-80% - 100% di risposte 

complete anche istologicamente controllate (Marks R et al, J Am Acad 2001; 
Geisse JK et al; J Am Acad Dermatol 2002; Geisse JK et al; J Am Acad Dermatol 2004) 

• M di Bowen: 73% di risposte complete (Patel et al, J Am Acad Dermatol 2006)
PROBLEMA DELLA MANCANZA DI STUDI A LUNGO TERMINE PER LA 
VALUTAZIONE DELLE RECIDIVE LOCALI

Vantaggi
•Trattamento poco invasivo, domiciliare
•Trattamento del campo di cancerizzazione nelle cheratosi attiniche
•Ottimi risultati estetici (di solito assenza di esiti cicatriziali e 
discromici)
•Applicabilità a pazienti non operabili per comorbilità e patologie 
della coagulazione
•Possibilità di trattamento di pazienti con lesioni anche multiple, di 
grandi dimensioni (purchè superficiali)
•Possibilità di trattare virtualmente qualunque paziente purchè 
collaborante o “adeguatamente assistiti”
•Costi relativi



Imiquimod 5% crema (Aldara® crema)

Svantaggi – effetti indesiderati
•Reazione infiammatoria locale: eritema, edema, 
erosioni, essudazione, ulcerazione, 
sanguinamento (possibile interrompere il 
trattamento e poi riprendere)
•Infezione
•Sintomatologia algica e urente, prurito, 
irritazione in sede di applicazione
•Possibili sintomi sistemici di tipo simil-
influenzale (malessere, iperpiressia, artromialgia e rigidità), 
cefalea, nausea, diarrea, artralgie
•Ipo – iperpigmentazione residua (di solito 
transitoria)
•Possibili fenomeni di sensibilizzazione (eccipienti: 
idrossibenzoato di metile - E218, idrossibenzoato di propile – 
E216, alcool cetilico e alcool stearilico)



Imiquimod 5% crema (Aldara® crema) 

Controindicazioni - avvertenze 
•Non studi in pazienti in gravidanza e allattamento
•Età inferiore a 18 anni
•Evitare trattamento di carcinomi basocellulari recidivanti o 
primitivi sclerodermiformi e di cheratosi attiniche 
ipertrofiche
•Pazienti affetti da patologie autoimmuni (esacerbazione?), 
trapiantati d’organo (rigetto?) e immunosoppressi (effetto 
immunostimolante?)

• Assorbimento sistemico minimo 
• Studi clinici di efficacia e sicurezza per cheratosi 

attiniche in pazienti trapiantati (Brown VL et al, Arch 
Dermatol 2005): tranquillizzante in termini di efficacia e 
sicurezza

•Evitare contatto con occhi, labbra e narici
•Evitare bendaggi occlusivi
•Evitare esposizione solare  o a raggi UV durante il 
trattamento
•Ipersensibilità al principio attivo o ad uno qualsiasi degli 
eccipienti



Diclofenac sodico 3% p/p in gel di acido ialuronico al 2,5% 
(Solaraze® gel)

Cheratosi attiniche 
•2 applicazioni al giorno per 60 – 90 giorni
•Meglio su lesioni sottili

TRATTAMENTO di LESIONI
(clinicamente visibili) 

+ 

CAMPO DI CANCERIZZAZIONE 
(cellule displastiche con mutazioni molecolari – 

genetiche)



Diclofenac sodico 3% p/p in gel di acido ialuronico al 2,5% 
(Solaraze® gel)

•Enzima COX2  nella patogenesi di tumori cutanei:
• Sintesi prostaglandina PGE2
• Attivazione di proteine chinasi mitogeno attivate (fosfatidil -inositolo 

3 chinasi: PI3K)
• Induzione di geni anti-apoptotici Bcl-2 e Mcl-1
• Attivazione di cFLIP (inibitore della caspasi 8): inibizione  apoptosi 

DICLOFENAC SODICO
•Inibizione della COX-2 con riduzione della sintesi di PGE2

• Inibizione della neoangiogenesi (via VEGF)
• Promozione  apoptosi cellule tumorali
• Effetti sistema immunitario

•Attivazione recettore per gli attivatori dei perossisomi (PPAR-gamma: 
peroxisome proliferator activated receptors) con conseguente ridotta 
proliferazione  delle cellule tumorali 

ACIDO IALURONICO (GLICOSAMINOGLICANO)
•“Carrier” e deposito di diclofenac nello strato corneo epiteliale
•Prolungamento emivita e biodisponibilità cutanea del diclofenac 
•Idratazione e strato corneo (lesioni maggiormente cheratosiche)



Diclofenac sodico 3% p/p in gel di acido ialuronico al 2,5% 
(Solaraze® gel)

•RISULTATI (valutazione a 30 giorni da termine del 
trattamento) 

(Wolf et al, Int J Derm  2001; Rivers JK et al, Acta Derm Venereol 2007; Rivers JK et al Skin Therapy 
Lett 2004; Gebauer K  et al, Autralas J Dermatol 2003)

• 50% pazienti con risposta completa
• 71-77%  pazienti risposta parziale (clearing 75%)

•ALTA TOLLERABILITA’ ED ACCETTABILITA’ 
• Bassa percentuale di effetti collaterali 

• Prurito
• Infiammazione locale / dermatite irritativa da contatto
• Dermatite allergica da contatto
• Xerosi
• Fotosensibilità
• Edema

• Facilità di utilizzo
• Costi relativamente bassi
• Buoni risultati estetici



Diclofenac sodico 3% p/p in gel di acido ialuronico al 2,5% 
(Solaraze® gel)

CONTROINDICAZIONI
•Ipersensibilità  nota a diclofenac sodico, ad alcol benzilico, a 
macrogol monometiletere 350 e/o a sodio ialuronato 
•Pregresse  reazioni da ipersensibilità (asma, riniti allergiche o 
orticaria) ad acido acetilsalicilico o ad altri FANS (reazioni crociate)
•Gravidanza (in particolare ultimo trimestre); può essere usato in 
allattamento

AVVERTENZE E PRECAUZIONI USO
•Anamnesi di e/o ulcere o emorragie gastrointestinali
•Attive, ridotta funzione cardiaca, renale o epatica, alterata 
funzionalità piastrinica  o diatesi emorragica  (rare reazioni 
sistemiche avverse in pazienti trattati con FANS topici (scarso 
assorbimento sistemico)
•Evitare esposizione  solare o a raggi UV
•Evitare contatto con occhi o mucose o cute lesa



5 Fluorouracile 5% crema
(crema 0.5%- 5%; soluzione cutanea 2-5% – unguento o pomata 5%)

•Non disponibile in Italia per uso topico 
• (Efudix® 5% crema – unguento; Efudex® 5% topical solution 

– cream)

•Antimetabolita pirimidinico 
• Inibisce enzima timidilato sintetasi 

• Agisce sulla sintesi del DNA: deossiuridina 
monofosfato >> deossitimidina monofosfato)

• Blocco proliferazione cellulare
• Morte cellulare (>> cellule neoplastiche con alto 

tasso replicativo)

•Per applicazione topica sulla cute
• Scarso assorbimento percutaneo



5 Fluorouracile 5% crema
(crema 0.5%- 5%; soluzione cutanea 2-5% – unguento o pomata 5%)

INDICAZIONI
• Cheratosi attiniche (anche grandi, multiple, aree con danno 

fotoattinico con o senza lesioni visibili; meno bene per 
lesioni ipercheratosiche per scarso assorbimento 
percutaneo)

• Risposta  clinica 79,2%  (Ostertag JU, et al,  Lasers Surg Med 2006)
•  2 applicazioni al giorno per 2-4 settimane per volto e cuoio cappelluto 

(cheratosi attiniche) 
• In altre sedi (dorso mani, superfici estensorie arti) trattamento 

più lungo (anche 6 settimane) e/o pretrattamento con retinoidi 
topici 

• Possibile anche 1 applicazione al giorno
• Protocolli non standardizzati (per ridurre effetti collaterali)
• Trattamento delle lesioni e anche del campo di cancerizzazione
• Anche pazienti immunodepressi e trapiantati
• Anche in pazienti con xeroderma pigmentoso

• Carcinomi basocellulari superficiali (risultati incostanti: 
RACCOMANDAZIONE D/E; LIVELLO DI PROVA V), anche 
multipli in pazienti selezionati (es. nevomatosi basocellulare 
di Gorlin Goltz)

 
•  Malattia di Bowen  (2 applicazioni al giorno per 8 settimane) 

o eritroplasia di Queyrat (2 applicazioni al giorno per 4-5 
settimane) (Cox NH et al, Br J Derm 2007: risposta 92%)



5 Fluorouracile 5% crema
(crema 0.5%- 5%; soluzione cutanea 2-5% – unguento o pomata 5%)

EFFETTI COLLATERALI, SVANTAGGI, PRECAUZIONI D’USO
•Eritema, edema, infiammazione, croste, necrosi, 
ulcerazione, essudazione, bruciore, prurito, incremento 
della sensibilità locale (alcune settimane)
•Necessita di collaborazione e comprensione da parte dei 
pazienti
•Evitare esposizione solare durante il trattamento

CONTROINDICAZIONI
•Gravidanza (teratogeno), allattamento, pazienti con 
ipersensibilità a 5FU o deficienti di diidropirimidina 
deidrogenasi
•Evitare di applicare sulle mucose (anche se è stato 
utilizzato)

VANTAGGI
•Rispetto ai trattamenti ablativi: minori cicatrici, minore 
rischio di infezioni, minore dolore
•Di solito non esiti cicatriziali o discromici 
•Possibile combinazione con altri trattamenti (laser, 
retinoidi…)



Fotoliasi
•Vecchia idea: riparazione del genoma 

• T4 endonucleasi  V  batterica (topico liposomiale in pazienti con Xeroderma pigmentoso:  
Yarosh D et al, Lancet 2001)

•Nuova possibilità di trattamento / prevenzione dei NMSC
•Fotoprotezione “attiva”: riparazione dei danni al DNA mediante 
fotoriattivazione e fotoriparazione

EQUILIBRIO DINAMICO
Danno genetico UV-indotto al DNA (MUTAZIONI) 

Danno altre strutture cellulari mediato da ROS UVA indotti 
(recettori, enzimi, membrane cellulari)  

vs
Meccanismi di riparazione genetica / Immunosorveglianza

Sviluppo di neoplasie (favorite anche da immunmodepressione UV 
indotta: cellule Langherans) e/o apoptosi cellulare e/o alterazione 

delle normali funzioni cellulari
vs

Ripristino delle normali funzioni cellulari

0



Fotoliasi
•DANNI UV (UVB) indotti

• Dimeri pirimidinici ciclobutanici (CPD), più importanti per 
carcinogenesi cutanea), tra cui dimeri di Timina

• 6-4 fotoprodotti  pirimidina – pirimidone (6-4 PP) 
•Classe di enzimi ancestrali (tra cui deossiribodipirimidina 
fotoliasi), persi nell’evoluzione dai mammiferi placentati 
(rimangono in insetti, pesci, uccelli,  anfibi, batteri procarioti, 
alghe…)
•In natura il sistema fotoliasi è il meccanismo più efficiente e 
rapido per la riparazione di CPD -UV indotti (e 4-6 PP) 
•È stato studiato nel modello  animale (transgenici) e nell’uomo 
(topici)
•Enzimi attivati da luce visibile (blu) da cui traggono energia per 
catalizzare la reazione riparativa di ossidoriduzione FAD mediata
•Fotoliasi -CPD più importante di fotoliasi-4-6 PP per danni UV 
indotti sul DNA per neoplasie cutanee in topi transgenici  (Bert Van 
der Horst et al)
•Riduzione dimeri di pirimidina (40-45%) prevenendo gli effetti 
immunosoppressori e carcinogenetici deli UV  (Stege H et al, Proc Natl 
Acad Sci 2000)
•Previene mutazione del gene p53 (Jans J et al, Curr Biol 2006)
•Controlla il danno cellulare, previene la comparsa delle cheratosi 
attiniche e quindi lo sviluppo di carcinomi spinocellulari (Jans J et al, 
Curr Biol 2006)



Fotoliasi
•Prodotti topici contenenti fotoliasi  (in formulazione liposomiale; 
proveniente da procarioti: estratti di plancton / cianobatterio Anacystis 
nidulans)
•Associazione con filtri chimici e schermi fisici  ad alta – 
altissima protezione (SPF 50 -90): FOTOPROTEZIONE per 
prevenzione NMSC!!
•Sostanze  antiossidanti (per combattere i ROS determinati 
da UVA)

Eryfotona AK-NMSC® crema
Fotoker® crema

•Prevenzione del  danno indotto al DNA dai raggi UV (e dei 
NMSC) 
•Possibilità di associazione ad altri trattamenti dei NMSC (es. 
PDT)
•Come  terapia di mantenimento (da utilizzare anche in 
inverno)
•Trattamento anche del campo di cancerizzazione (per 
cheratosi attiniche)
EFFICACIA IN VIVO per la PREVENZIONE DEI NMSC: ulteriori 

studi clinici!!
Trattamento NMSC??



Retinoidi topici e sistemici
•Tretinoina topica (0,1% - 0,05% crema)
• Trattamento di cheratosi attiniche (anche come pretrattamento  / 

associazione ad altre terapie: PDT; 5 FU; crioterapia… )
• Altri retinoidi topici meno irritanti (retinolo, retinaldeide…. photoaging)

•Retinoidi sistemici (isotretinoina – acido 13 cis retinoico; acitretina; 
etretinato)
• Effetto antitumorale - antiproliferativo e induttore di 

differenziamento cellulare
• Prevenzione e trattamento di cheratosi attiniche in pazienti 

con lesioni multiple e diffuse, anche immunodepressi (es. 
trapiantati d’organo) o affetti da Xeroderma pigmentoso

• Isotretinoina 10-20 mg/die per os + 5-FU topico: trattamento e prevenzione di cheratosi 
attiniche (Sander CA et al, J Am Acad Dermatol 1997)

• Prevenzione – ritardo della comparsa di  carcinomi 
basocellulari in pazienti ad alto rischio (sindrome di Gorlin-Goltz -  
nevomatosi basocellulare, xeroderma pigmentoso, pazienti affetti da carcinomi 
basocellulari multipli; immunodepressi trapiantati d’organo; soggetti sottoposti 
a fototerapia)

• NON EFFICACE NEL TRATTAMENTO DI EPITELIOMI 
BASOCELLULARI GIA’ CLINICAMENTE EVIDENTI

• Problemi di tossicità sistemica ed effetti collaterali



Peelings chimici
Cheratosi attiniche multiple (per lo più volto)

•Peeling medio-profondi
•Acido tricloroacetico 35-70%
•Soluzione di Jessner (acido salicilico, resorcina, acido lattico +  acido 
tricloroacetico 35%
•Alfa idrossiacidi (es. acido glicolico 50 - 70%; acido lattico, acido 
piruvico….)
•Fenolo 88% (!!!!)

•Anche in associazione con altre terapie (crioterapia, terapia 
fotodinamica)

•Anche per dermoestetica – ringiovanimento

•Dolore, infiammazione locale, discromie, rischio esiti cicatriziali 
•PERSONALE ESPERTO E FORMATO!!!!



Interferoni
Interferone α-2b

•Proprietà antitumorali - antiproliferative e 
differenziative 
•Proprietà antivirale (carcinogenesi cutanea e 
mucosa virus indotta!!)
•Via topica (cheratosi attiniche)
•Via intralesionale (infiltrazioni)

• Cheratosi attiniche (500.000 UI x 3 volte alla settimana)
• Carcinomi basocellulari  (RACCOMANDAZIONE D; LIVELLO 

DI PROVA IV)
• 1,5 MU – 3 MU x 3 volte alla settimana per 3 settimane (Cornell RC et 

al, J Am Acad Dermatol; Tucker S et al, J Am Acad Dermatol 2006)
• Lesioni per dimensioni o situazioni intercorrenti non aggredibili con 

altre terapie
• Percentuali di guarigione inferiori a quelle ottenuta con la terapia 

chirurgica
• Cheratoacantomi e carcinomi squamocellulari non operabili 

(Grob JJ et al, J Am Acad Dermatol 1993; Edwards et al, Arch Dermatol 
1992)

•COSTI!!!
•CASI SUPER – SUPER SELEZIONATI (studi 
controllati)



Carcinoma basocellulare primitivo – primario (Linee guida e raccomandazioni SIDeMaST 2010)

BCC: istotipo, 
dimensioni (> o < 2 cm), 

sede
PDT Imiquimod Curettage/

Elettrocoag. RadioT. CrioT. Escission
e Mohs

BCC superficiale, piccolo, 
sede a basso rischio ** ** ** ? ** ? X

BCC nodulare, piccolo, 
sede a basso rischio * - (a) ** ? ** *** X

BCC infiltrativo, piccolo, 
sede a basso rischio

X 
(a)

X (a) * * * *** ?

BCC superficiale, grande, 
sede a basso rischio *** ** ** * ** * ?

BCC nodulare, grande, 
sede a basso rischio - - (a) ** ** ** *** ?

BCC infiltrativo, grande, 
sede a basso rischio 

X 
(a)

X (a) - * * *** **

BCC superficiale, piccolo, 
sede a elevato rischio * * * ** * ** *
BCC nodulare, piccolo,
sede a elevato rischio - - (a) * ** ** *** **

BCC infiltrativo, piccolo, 
sede ad elevato rischio

X 
(a)

X (a) - * * ** ***

BCC superficiale, grande, 
sede ad elevato rischio * * - * * ** **
BCC nodulare, grande, 
sede ad elevato rischio - X (a) X - * ** **

BCC infiltrativo, grande, 
sede ad elevato rischio

X 
(a)

X (a) X X X * ***

***: probabile trattamento di scelta; **: buona scelta; *: scelta poco consigliata; 
?: scelta ragionevole, ma spesso non necessaria;  - : pessima scelta;  X: sconsigliata; (a): off label



Carcinoma basocellulare recidivante – ricorrente (Linee guida e raccomandazioni SIDeMaST 2010)

BCC: istotipo, 
dimensioni (> o < 2 cm), 

sede
PDT Imiquimod

Curettage/
Electtocoag

.
RadioT. CrioT. Escission

e Mohs

BCC superficiale, piccolo, 
sede a basso rischio ** * * * ** ** -

BCC nodulare, piccolo, 
sede a basso rischio - X (a) ** ** ** *** -

BCC infiltrativo, piccolo, 
sede a basso rischio

X 
(a)

X (a) - ** ** *** *

BCC superficiale, grande,
sede a basso rischio ** * * ** ** * *

BCC nodulare, grande, 
sede a basso rischio X X (a) - * * *** *

BCC infiltrativo, grande, 
sede a basso rischio 

X 
(a)

X (a) - * * ** **

BCC superficiale, piccolo, 
sede a elevato rischio ? X * * * ** **
BCC nodulare, piccolo,
sede a elevato rischio X X (a) * * * *** **

BCC infiltrativo, piccolo, 
sede ad elevato rischio

X 
(a)

X (a) X * * ** ***

BCC superficiale, grande, 
sede ad elevato rischio ? X X * - ** **
BCC nodulare, grande, 
sede ad elevato rischio X X (a) X - - ** ***

BCC infiltrativo, grande, 
sede ad elevato rischio

X 
(a)

X (a) X - - * ***

***: probabile trattamento di scelta; **: buona scelta; *: scelta poco consigliata; 
?: scelta ragionevole, ma spesso non necessaria;  - : pessima scelta;  X: sconsigliata; (a): off label



Malattia di Bowen (Linee guida e raccomandazioni SIDeMaST 2010)

MORFOLOGIA
(riferita anche alla percezione del clinico)

5-FU
(non approvato 
Italia; off label 

estero)

Imiquimod
(off label) CrioT.

Curettage/
Electrocoag

.
Escissione PDT RadioT. Laser

(a)

Piccole, 
singole/poche, sede 
a basso rischio esiti 

ciatriziali

? * ** *** * * - ?

Grandi, singole, 
sede a basso 
rischio esiti 
cicatriziali

* * * - - ** ? !

Multiple, sede a 
basso rischio esiti 

cicatriziali
* ? ** * - * ? ?

Piccole, 
singole/poche, sede 
ad elevato rischio 
esiti cicatriziali

** * * ** **
***/*

*
- !

Grandi, singole, 
sede ad elevato 

rischio esiti 
cicatriziali

* **/* - ? - *** X !

Volto ? ! ** ** ? (Mohs) * ? !

Dita * ! * - ** 
(Mohs)

* * *

Regione perianale X X X X
*** 
(ampia 

escissione)
! **/* X

Pene * * * - ? (Mohs) * **/* *

***: probabile trattamento di scelta; **: buona scelta; *: scelta poco consigliata;  ?: scelta 
ragionevole, ma spesso non necessaria;  - : pessima scelta;  X: sconsigliata; ! : evidenze 

insufficienti; (a): dipende dalla sede



 Cheratosi attiniche: lesione singola (Mod. da: Rossi R et al, G Ital Dermatol 2009)
1- TRATTAMENTO DIRETTO DELLA LESIONE 

2- TRATTAMENTO DEL CAMPO

Grado I-II
•Crioterapia
•Terapia fotodinamica 
(*)
•DTC / radiofrequenza
•Laserterapia
•Curettage

Grado III
•DTC / radiofrequenza
•Curettage + crioterapia
•Curettage + terapia 
fotodinamica (*)
•Crioterapia
•Asportazione chirurgica
•Curettage
•Laserterapia

•Diclofenac–HA
•Terapia fotodinamica 
(*)

3-FOLLOW-UP

GUARIGIONE
•Fotoliasi
•Fotoprotezion
e

RECIDIVA
•Retinoidi orali
•Asportazione 
chirurgica
•Peelings chimici

+
•Fotoprotezione - 
fotoliasi

(*) Solo per lesioni 
non pigmentate

•Grado I: appena palpabili
•Grado II: moderatamente 
ispessite
•Grado III: ispessite e 
ipercheratotiche



 Cheratosi attiniche: lesioni multiple (Mod da: Rossi R. et al, G Ital Dermatol 2009)

1- TRATTAMENTO DELLE LESIONI E DEL CAMPO

Grado I-II
•Diclofenac–HA
•Imiquimod 5% 
crema
•Peelings chimici
•Criopeeling
•Laserterapia
•DTC / 
radiofrequenza
•Altri ……

Grado I-II
•Terapia 
fotodinamica
•Diclofenac–HA
•Imiquimod 5% 
crema
•Peelings chimici
•Criopeeling
•Laserterapia
•Altri ……

2-FOLLOW-UP

GUARIGIONE
•Fotoliasi
•Fotoprotezion
e

RECIDIVA
•Retinoidi orali
•Asportazione 
chirurgica
•Peelings chimici

+
•Fotoprotezione - 
fotoliasi

PIGMENTAT
E

NON 
PIGMENTATE

Grado III
•Retinoidi orali
•Radioterapia
•DTC / 
radiofrequenza
•Altri ……

Grado III
•Curettage + terapia fotodinamica
•Ung. salicilico+ terapia 
fotodinamica
•Diclofenac–HA + terapia 
fotodinamica
•Imiquimod 5% crema
•Diclofenac - -HA
•Laserterapia
•DTC / radiofrequenza
•Altri ……

•Grado I: appena palpabili
•Grado II: moderatamente 
ispessite
•Grado III: ispessite e 
ipercheratotiche



“….e così, come tutti quelli che cercano 
di esaurire un argomento, finì con 
l’esaurire il proprio uditorio….”

“Il ritratto di Dorian Gray” 
Oscar Wilde
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