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• Paciente Masculino  de 70 años  
• FONASA 
• Profesor de Filosofía de la Universidad de 

Chile a cargo de 200 alumnos 
• ECOG 0 

 
 



Antecedentes 

• Médicos: DM2NIR 
• Quirúrgicos: (-) 
• Alergias (-) 
• Hábitos: Tabaco (+) IPA 15    OH (+) ocasional 

Drogas (-) 
• Fármacos: Metformina 850 mg/día  



Historia clínica 

• Febrero 2015: 
• Se recibe paciente en Hospital Clínico de la 

Universidad de Chile 
• Historia de 3 meses de evolución de múltiples 

adenopatías cervicales, axilares e inguinales 
bilaterales. Con esplenomegalia palpable 5 
cms bajo reborde costal. 

• Viene diagnosticado con Leucemia Linfática 
Crónica desde extrasistema.  



22/08/2014 19/11/2014 

HTO 48 45 

Hb 16,2 15,5 

Plaquetas 226 154 

Leucocitos 13,87 31,18 

Linfocitos 7,5 22,45 

22/08/2014 19/11/2014 

Creat 0,9 0,9 

Bili T 0,6 0,9 

FA 76 69 

GOT 23 32 

GPT 30 40 

GGT 33 37 
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Citometría de flujo sangre periférica 
Enero de 2015 

• 67% de células linfoides B clonales con expresión de 
CD19, CD20, CD45, CD5,  CD23, CD38, CD43 y CD200. 

• Negativas para expresión T (CD3, CD4, CD8) 
• Restricción a cadena Kappa 

 
• Inmunofenotipo compatible con síndrome 

linfoproliferativo de estirpe B con restricción 
a cadena Kappa, variedad Leucemia Linfática 
Crónica.   
 
 



• TAC: múltiples adenopatías cervicales, 
mediastínicas (una de 12 cms), 
retroperitoneales, ilíacas de hasta 8 cms e 
inguinales 

• Biopsia ósea con infiltración 80% por linfocitos 
de gran tamaño, algunos con nucleolos. Las 3 
poblaciones se encuentran normales.   

• B2 microglobulina 5,8 mg/L 



• Presenta doblaje de recuento de recuento de 
linfocitos en 3 meses e incluso triplica recuento. 

• Además múltiples adenopatías con una 
mediastínica mayor a 10 cms 

• Se solicita Del (17p) y mutación región variable 
cadena pesada, pero no se realiza  por 
imposibilidad económica 
 

• Se cataloga como una LLC Rai II y Binet B. 
Enfermedad Activa. 



iwCLL à International Workshop in 
Chronic Lymphocytic Leukemia 

 
• Esplenomegalia masiva 
• Linfonodos de más de 10 cms 
• Doblaje de recuento de linfocitos en menos de 

6 meses 
 



Estudios genéticos de relevancia actual 

• Del(11q) à su pronóstico ha mejorado gracias al uso de FCR 
• ZAP 70, CD38 
The international CLL-IPI working group, an international prognostic index for patients with CLL, lancet oncology 2016 

17:779-90 



 
 

• Paciente con 4 puntos de score CLL-IPI à 
Riesgo intermedio – 82 % sobrevida a 5 años 



• Pacientes con del(17p) o mutación TP53 
tienen un alto riesgo de refractariedad y 
recaída por lo que debiesen ser ingresados a 
estudios clínicos con uso de nuevas drogas 
(antagonistas de Bruton Kinasas, IPK3 y 
antagonistas de BCL-2) o ser candidatos a 
trasplante alogénico HLA compatible con 
quimioterapia no mieloablativa 



Clasificación de los pacientes según 
evaluación geriátrica 

• Go à Pueden recibir el tratamiento standard 
 

• Slow à Candidatos a recibir dosis reducida 
 

• No à Candidatos a tratamiento paliativo 

Balduci L, Oncologist 2000; 5:224-237 



Enfermedad activa 

CLL13 

Go Go 

CLL14 

Slow Go 

 
CLL12 

 
 

 

Enfermedad Inactiva 
Binet A 

Ibrutinib a 
futuro 

 
 
 

Observar Fit 

FCR BR FR 

Mayores de 65 años o 
comorbilidades 

Ibrutinib Clorambucilo 
Ofatumumab 



Inicio FCR  

• Inicia FCR a dosis disminuidas (50%) 
• Rituximab + fludarabina+ ciclofosfamida 

– 1º ciclo: 03.03.15   
– 2º ciclo: 30.03.15   
– 3º ciclo: 27.04.15   
– 4º ciclo: 01.06.15  

 



 



 
• Persistencia clínica de adenopatías cervicales y 

TAC Junio muestra adenopatías mediastínicas 
8 cms e ilíacas 4 cms. Linfocitosis 8000. 
Respuesta Parcial. 

 



• Dada buena tolerancia  a 4 primeros ciclos de 
decide aumentar dosis de QMT al 75%. 
Rituximab + Fludarabina + Ciclofosfamida  

• 5º ciclo: 30.06.15   
• 6º ciclo: 29.07.15   
• 7º ciclo: 27.08.15   
• 8º ciclo: 16.10.15 

 



• TAC de Octubre 2015 àPersiste con 
adenopatía submaxilar derecha 3 cms e ilíacas 
de 4 cms. Sin adenopatías axilares, 
mediastínicas ni inguinales. Hemograma con 
5000 linfocitos. 
 
 
 
 



Segunda línea de tratamiento 

• Progresa después de 2 años à Repetir 
primera línea de tratamiento 

• Refractariedad o Progreso antes de 2 años  
– Fit à Go Go à Ibrutinib, venetoclax, idelalisib + 

R, lenalidomide + R, BR, trasplante alogénico 
– Slow Go à Ibrutinib, venetoclax, idelalisib + R, 

lenalidomide, ofatumumab 



Comité:  Rituximab + Bendamustina  
 

 



• 1º ciclo: 12.11.15  
• 2º ciclo: 28.12.15  
• Se realiza control con TAC que muestra persistencia de 

adenopatías ilíacas y cervical > 3 cms. Por lo que se 
decide continuar con esquema BR: 

• 3° ciclo: 29/02/2016 
• 4° ciclo: 29/03/2016 
• 5° ciclo:01/05/2016 
• 6° ciclo: 12/07/16  
• Control de Agosto 2016 à remisión hemograma y sin 

adenopatías palpables ni al TAC. 
 



Sin adenopatías al TAC de Octubre 2016 

09/08/2016 13/09/2016 02/11/2016 

HTO 30 31 35 

Hb 10,4 10,4 12 

Plaquetas 63000 175000 185000 

Leucocitos 6900 13700 22200 

Linfocitos 4300 8200 12600 



Citometría de flujo sangre periférica 
de Octubre 2016 

 
• Presencia de una significativa población de 

linfocitos B con restricción clonal Kappa y cuyo 
fenotipo a pesar de la débil expresión de CD5 
es sugerente de LLC, destacando la pérdida de  
expresión de CD20.  



 
 

• Se solicita estudio genético, el cual se 
encuentra pendiente.  



¿Opciones terapéuticas? 

 



 



Del(17p) TP53 
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