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Riassunto Al fine di indagare la durata del granuloma anulare (GA) e i fattori che la influenzano,
abbiamo riesaminato le cartelle di 190 casi di GA (118 femmine e 72 maschi, di età com-
presa tra 1 e 14 anni al momento della prima visita), visitati nell’Ambulatorio di
Dermatologia Pediatrica dell’Università di Bari tra il 1975 e il 2004. Tutti questi pazienti
sono stati invitati a rispondere ad un questionario e alcuni di essi sono stati rivisitati. Sulla
base delle cartelle cliniche e delle risposte ai questionari sono stati indagati i seguenti para-
metri: sesso, età al momento della prima visita, fattori scatenanti e patologie concomitanti,
varianti cliniche del GA, sedi delle lesioni, anamnesi patologica familiare. Abbiamo con-
fermato nella nostra casistica infantile la prevalenza del GA nelle femmine (118/190), il
più frequente interessamento del dorso del piede (66/180 casi) e la più frequente associa-
zione con diabete insulino-dipendente nelle forme localizzate di GA (3 casi di diabete
insulino dipendente su 180); abbiamo inoltre evidenziato l’esistenza di un picco a 3 anni
nell’età d’inizio della malattia. Per quanto riguarda la durata del GA e i fattori che la
influenzano, abbiamo stabilito che la durata media del GA nella nostra popolazione pedia-
trica è di un anno e mezzo, ma abbiamo anche evidenziato l’esistenza di una minoranza di
casi in cui la malattia dura a lungo, anche più di 20 anni. Questa minoranza di casi è con-
traddistinta da una prevalenza ancora più netta del sesso femminile, da un’età d’insorgenza
più tardiva, una maggiore estensione delle lesioni e una più frequente anamnesi familiare
positiva per malattie autoimmuni.

Parole chiave Granuloma anulare, storia naturale, autoimmunità.

I l granuloma anulare (GA) è una malattia
infiammatoria cronica (38) caratterizzata
clinicamente da lesioni granulomatose ad

evoluzione centrifuga ed istologicamente da
aree di degenerazione focale del collagene, cir-
condate da un infiltrato infiammatorio reattivo,
costituito prevalentemente da istiociti disposti a
palizzata.

Anche se l’eziopatogenesi della malattia è
ancora mal definita, il quadro clinico e istopato-
logico permette una sua agevole individuazione.
Dal punto di vista clinico si distinguono il GA
localizzato (3, 4, 5, 6) con un’unica lesione o

con lesioni multiple, GA generalizzato (10, 24),
GA profondo (7, 12, 15, 16, 22), GA perforante
(1, 13, 19) e GA lineare (29).

Pochi lavori (49) affrontano il problema della
durata della malattia. Per questo motivo, data la
prevalenza del GA nella popolazione infantile
ed adolescenziale (37), abbiamo ritenuto oppor-
tuno esaminare un campione di 190 casi visitati
nell’ambulatorio di Dermatologia Pediatrica
dell’Università di Bari, con l’intento di studiare
gli aspetti clinici ed epidemiologici della malat-
tia, in particolare la sua durata nel tempo e i fat-
tori che la influenzano.
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Fig. 1, 2, 3, 4: Granuloma anulare localizzato nella sua sede più tipica al dorso dei piedi (Fig. 1). L’esame istologico
mostra classicamente focolai di degenerazione del collagene circondati da infiltrato istiocitario a palizzata (Fig. 2,
EE100x); granuloma anulare dell’indice (Fig. 3) e generalizzato (Fig. 4).
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Pazienti e metodi

In questo studio sono stati esaminati 190
pazienti (118 femmine e 72 maschi, di età com-
presa tra 1 e 14 anni al momento della prima
visita), visitati nell’Ambulatorio di Dermatolo-
gia Pediatrica dell’Università di Bari tra il 1975
e il 2004. Tutti questi pazienti sono stati invitati
a rispondere ad un questionario e alcuni di essi
sono stati rivisitati. Sulla base delle cartelle cli-
niche e delle risposte ai questionari sono stati
indagati: sesso, età al momento della prima visi-
ta, fattori scatenanti e patologie concomitanti,
varianti cliniche del GA, sedi delle lesioni,
anamnesi patologica familiare.

Risultati

68/190 pazienti hanno restituito il questiona-
rio loro inviato per lettera e di questi 7 sono stati

rivisitati. I dati clinici evidenziati dalle cartelle e
dai questionari sono i seguenti:

Sesso: 118 femmine, 72 maschi.
Età al momento della prima visita: è visibile

nella tabella 1.
Varianti cliniche: su 178 casi valutabili GA

superficiale è presente in 170 casi, 37 con lesio-
ne unica, 118 con lesioni multiple e 15 con GA
generalizzato, GA profondo in 8 casi, 4 dei quali
associati a lesioni superficiali.

Sedi: su 180 casi gli arti inferiori sono interes-
sati in 115 e i piedi in particolare in 66, le mani
in 57 casi, il tronco in 9 casi, la testa in 4 casi.

Fattori scatenanti: solo in 5 casi è stata riferi-
ta comparsa di GA dopo particolari eventi, cioè
tonsillite con bronchite ed otite, gastroenterite,
piodermite, piodermite bollosa, puntura di
medusa.

Anamnesi patologica personale: la storia per-
sonale è risultata positiva per altre malattie in
112 casi. Le malattie più spesso associate al gra-
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nuloma anulare sono risultate frequenti episodi
(più di 3 all’anno) di tonsillite (22 casi) e farin-
gite (10 casi) e problemi atopici (asma in 7 casi
e dermatite in altri 7 casi). Malattie autoimmuni
sono state riscontrate in 5 casi, diabete mellito
insulino-dipendente in 3, psoriasi in 2.

Anamnesi patologica familiare: tra le patolo-
gie riscontrate con maggiore frequenza figurano
le patologie su base allergica (in 24 casi), le
tiroiditi (in 19 casi), il diabete (in 12 casi) e l’a-
lopecia areata (in 6 casi). In un solo caso è stato
rilevato il GA anche in un membro della fami-
glia.

Durata della malattia: dei 68 pazienti interro-
gati a distanza di anni (7 dei quali rivisitati per
risposte dubbie) 41 sono guariti, 18 in 1-4 mesi,
4 in 5-8 mesi, 1 in 10 mesi, 8 in 1-4 anni, 3 in 5-
8 anni, 1 in 10 anni; in 4 casi guariti non è stato
possibile appurare i tempi della guarigione. Nei
27 pazienti non guariti il GA durava da 9-14
anni in 3 casi, da 19 anni in un caso e da 22 anni
in un altro caso (tabella 2).

Commento

La bassa percentuale delle risposte ai questio-
nari è stata influenzata dal fatto che molti
pazienti avevano cambiato indirizzo: infatti 74
delle nostre lettere sono ritornate senza risposte
al mittente per questo motivo. C’è anche curio-
samente da osservare che alcune famiglie non
ricordavano che il loro congiunto era stato affet-
to da GA e alcune addirittura negavano di essere
mai giunte all’Ambulatorio di Dermatologia
Pediatrica. Questo dato significa che le nostre
affermazioni sulla benignità sostanziale della
malattia e sul fatto che non sia espressione di
altre malattie (2, 9, 14, 17, 18, 20, 27, 32, 41,
45, 46, 47, 48, 51) hanno avuto l’effetto tran-
quillizzante desiderato.

Per quanto riguarda il sesso, la prevalenza del
sesso femminile è confermata anche nella nostra
casistica (34).

Non ci sono in letteratura dati significativi
(11) sull’età al momento della prima visita in
una casistica pediatrica: la nostra casistica evi-
denzia la massima incidenza tra il 2° e il 6° anno
di vita (138/190 casi) con un picco a 3 anni (40

casi) sia nel sesso femminile, che in quello
maschile; dopo questo picco la frequenza dimi-
nuisce, più rapidamente nei maschi (tabella 1).
In un caso è stata riferita presenza di GA alla
nascita.

La variante clinica più rappresentata (118/178
casi) è stata quella superficiale ad elementi sin-
goli (31) o multipli (44), mentre non abbiamo
osservato casi di GA lineare o perforante.
Abbiamo osservato 15 casi di GA generalizzato
(44), una variante che, a differenza della forma
localizzata, è di più difficile diagnosi clinica e
sembra più frequentemente associata a problemi
internistici, in particolare al diabete. La diagnosi
è particolarmente difficile nelle fasi eruttive ini-
ziali quando nessun elemento ha ancora assunto
una sia pure iniziale anularità. Per quanto riguar-
da il tanto discusso rapporto con il diabete, alcu-
ni lavori (36, 50) negano questa evenienza, men-
tre la maggior parte (25, 26, 28, 30, 33, 38, 42)
la sostengono, specialmente nella forma di GA
generalizzato (25, 26). Noi abbiamo trovato
nella nostra casistica 3 casi su 190 di diabete
insulino-dipendente, in misura quindi legger-
mente inferiore allo studio migliore sull’argo-
mento che trova (35) 16 casi di diabete insulino-
dipendente su 590 di GA: ma questo studio
include anche casi di GA dell’adulto. È interes-
sante notare che nella nostra casistica i 3 casi di
diabete insulino-dipendente si sono verificati in
3 casi di GA localizzato, confermando quanto
osservato da altri Autori (8, 35, 49).

La distribuzione delle lesioni nel GA localiz-
zato conferma anche nella nostra casistica il pre-
valente interessamento degli arti inferiori e in
particolare dei piedi (Fig. 1): il dorso dei piedi è
senza dubbio la sede più tipica del GA localizza-
to.

Per quanto riguarda le patologie associate al
granuloma anulare nella nostra casistica abbia-
mo evidenziato malattie infettive e allergiche
con una frequenza sovrapponibile a quella della
popolazione normale di pari età. Soltanto in 5
casi su 190 il rapporto di tempo tra questi eventi
e l’insorgenza del granuloma anulare era più
stretto. Un particolare cenno va fatto al rapporto
tra GA e malattie autoimmuni, che abbiamo
indagato sia nella storia personale che familiare.
Nella storia personale abbiamo evidenziato dia-



130

Ferrante, Bonifazi

bete mellito in 3 casi e psoriasi in 2 casi, mentre
nella storia familiare abbiamo evidenziato un
caso soltanto di GA, 19 casi di tiroiditi autoim-
muni (23), 12 di diabete e 6 di alopecia areata.

Particolarmente interessanti sono i dati sulla
durata della malattia. Spesso noi, quando faccia-
mo diagnosi, diciamo ai genitori che si tratta di
una condizione benigna, che regredirà sicura-
mente in mesi o in pochi anni. L’osservazione
recente di un caso di granuloma anulare che non
era regredito dopo 22 anni, ci ha indotto a verifi-
care la effettiva durata della malattia e a ricerca-
re i fattori predittivi di lunga durata. Intanto
abbiamo stabilito in 41 casi guariti la durata
media della malattia, che nella nostra casistica è
risultata di 1 anno e mezzo, non considerando i
3 casi guariti in meno di due mesi e il caso gua-
rito in 14 anni, ma con un follow up inferiore ai

10 anni. Però guardando i casi non guariti,
vediamo che 6 casi su 180, circa il 3% dei casi,
dura più di 5 anni, con una punta massima di 22
anni. In questi casi l’andamento del granuloma
anulare è continuo con nuove recidive per 1-2
anni, poi le recidive diventano meno frequenti
ed occasionali.

Cercando di identificare i fattori che incidono
sulla durata della malattia, abbiamo considerato
il sesso, l’età di inizio, l’estensione delle lesioni,
l’anamnesi patologica remota e l’anamnesi
familiare. Per quanto riguarda l’età di inizio
della malattia, nei 68 casi che hanno risposto al
questionario abbiamo notato (vedi tabella 3) che
21/29 -pari al 72%- dei casi insorti nei primi 3
anni di vita sono guariti, 20/33 -pari al 61%- dei
casi insorti da 4 a 8 anni di vita sono guariti,
mentre nessuno dei 6 casi insorti da 9 a 14 anni

TABELLA 4: Dati clinici in 12 casi di granuloma anulare (GA) di durata superiore a 4 anni.

SESSO ETÀ TIPO DI GA STORIA STORIA DURATA
D’INIZIO PERSONALE FAMILIARE (anni)

(anni)

CASO 17 F 12 generalizzato tiroidite > 14

CASO 29 F 4 localizzato tonsillectomia > 19
(piedi, mani)

CASO 34 F 5 localizzato (piede > 4
coscia, caviglia)

CASO 72 M 5 localizzato tiroidite > 4
(piedi, mani)

CASO 99 M 2 localizzato (mano) tiroidite > 8

CASO 104 F 2 localizzato tiroidite > 5
(piedi, mani)

CASO 105 F 2 localizzato > 4
(cosce, gambe)

CASO 111 F 8 localizzato (cosce, artrite 4
gambe, piede) reumatoide

CASO 129 F 8 localizzato (mano, alopecia areata > 8
cosce, caviglia, piede)

CASO 147 M 11 localizzato > 13
(mano, tallone)

CASO 167 F 5 generalizzato 10

CASO 176 F 4 localizzato psoriasi psoriasi 6
(mani, gomiti, cosce)
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