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Preparación de la muestra 

Adquisición 

Análisis 

Interpretación de resultados 

 Rapidez 

 Especificidad 

 Elevada sensibilidad (10-4 ó 10-5) 

 Análisis  Reproducible 

2 horas 

Análisis multiparamétrico 

 
Proporciona información sobre: 
 
Tamaño (FSC) y complejidad (SSC) de las células. 
Expresión de antígenos de superficie e intracitoplasmáticos e intranucleares 
Expresión de intensidades medias de fluorescencia variables 



CLASIFICACIÓN PREDICTIVA Y PRONÓSTICA  

Factores predictivos desfavorables 

 Edad avanzada con comorbilidades  Del 17 p(FISH)/Mutaciones de TP53 

 Estadío avanzado al diagnóstico (III-IV)  Del11q 

 Patrón difuso de infiltración medular  IgVH mutado 
 Sexo masculino  Expresión elevada de ZAP70(≥20%) 

 Niveles elevados de LDH  Expresión elevada de CD38 (≥30%) 
 Niveles elevados de 2-microglobulina  Mutaciones en NOTCH1 o SF3B1 

  Expresión alterada de micro-RNAs 
  Cariotipo complejo 

 

CRITERIOS DIAGNÓSTICOS DE LLC 

                          Clasificación WHO 2016a 

Linfocitos en sangre periférica (×109/l) >5 b 
Morfología Linfocitos pequeños y maduros sin nucléolos visibles. 

Sombras nucleares características. 
 
 
Inmunofenotipo 

 Más de un marcador de célula B (CD19, CD20 o CD23) y 
positividad de CD5, CD20, CD79b, de intensidad baja en 
comparación con linfocitos B normales,  CD160 y CD200 

 Expresión monoclonal de cadenas κ o λ 
 Inmunoglobulinas de superficie de baja intensidad  

Células atípicas en sangre periférica  
Prolinfocitos 

<55% o <15×109/l 

Duración de la linfocitosis > de 3 meses 
Linfocitos en médula ósea (%) > 40% , pero el estudio en medula ósea no es imprescindible  c   
 

NCI: National Cancer Institute    LLC: leucemia linfática crónica.; a Workshop Internacional de LLC. 
b Una cifra menor en ausencia de citopenias, organomegalias o síntomas relacionados con la LLC, define la entidad reconocida 

como linfocitosis B monoclonal persistente;  c A pesar de esto, el patrón de infiltración medular es útil para el pronóstico. El 

estudio medular puede aclarar la causa de las citopenias asociadas. 

Guías Sochihem 2016 



IF: CD5+i., CD23+h., CD20+h., CD10(-), CD22+i., CD38(-), CD19+, sIgM+, lambda+  

Caso 1 

SP 



CD5+, cZAp70+ = 9.2% 



Caso 2 

SP 

LB 

LT 

LB = 68% 



Caso 2 

CD45+i., CD20+h, CD23+i., CD5+i., CD22+p., CD38(-), sIgM+, ckappa+, monoclonales 

CD45+i., CD20+h, CD23+i., CD5(-), CD22+p., CD38(-), sIgM+ = prolinfocitos FMC7(-) 

FMC7+ 



 
 

Inmunofenotipo 

 Más de un marcador de célula B (CD19, CD20 o 
CD23) y positividad de CD5, CD20, CD79b, de 

intensidad baja en comparación con linfocitos 
B normales,  CD160 y CD200 

 Expresión monoclonal de cadenas κ o λ 
 Inmunoglobulinas de superficie de baja 

intensidad 
  Expresión elevada de ZAP70(≥20%) 

 Expresión elevada de CD38 (≥30%) 

LT 

LB 

LB LLC 

LB LLC 
IMF : 
cZap70 (-) 

Caso 2 



LLC típica  vs. Linfocitosis B monoclonal vs. Linfoma linfocítico 

Patrón inmunofenotípico 
CD20+d., CD5+, CD23+, CD10(-), sIgM+d., monoclonal 

Linfocitosis en SP > o < 5.000/mm3. 

+ 

Morfología 

< 5.000/mm3 > 5.000/mm3 

Adenopatías, esplenomegalia,  
citopenias y síntomas B LLC 

SI NO 

Linfoma linfocítico Linfocitosis B monoclonal 



LLC atípica  vs. LLC/PL vs. Linfoma del manto 

Linfocitosis B  
CD20+m., CD5+, CD23+, FMC7+p., sIgM+d., monoclonal 

IF típico de LLC   vs.   Morfología atípica LLC   vs.   L.del manto 
IF atípico   +   Morfología típica    vs.   L.del manto 

Score para LLC Ciclina D1 ó t(11;14) 

Morfología atípica de LLC 

LLC 

4,5 

IMF/PCRc Linfoma del manto 

Ciclina D1+ T: (11;14) 

IMF+d. ó PCRc IMF+i. ó PCRc 



5% 

10-5 

E.Indetectable 

EMR 

Recaída 

Tiempo 

MORFOLOGÍA 

CITOGENÉTICA 

PCR 

CITOMETRÍA 

% células 

leucémicas  

en M.O. 

ENFERMEDAD MÍNIMA RESIDUAL 

Sensibilidad de la CMF 10-4 - 10-5 



ERM en la LLC 
 

• La utilidad clínica de ERM 
- Predicción de la SLP y la SG 
- Las variables con impacto pronóstico 
 
• Niveles de Tratamiento 
• La estadificación clínica 
• Las características adicionales de riesgo 
• Tiempo óptimo de evaluación 
• ¿Sangre periférica o médula ósea? 
• Cinética de proliferación celular 
 
• Aspectos técnicos 
- Comparación de la C.de Flujo vs. ASO IGH RQ-PCR 
- EuroFlow8 CLL : ERM 















1995 

¿Hacia dónde vamos ?:    Next generation flowcytometry 

Gracias 


