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Importancia de los valores del hemograma en el diagnéstico de la leucemia: una revision bibliografica
cualitativa

Resumen

La leucemia es una enfermedad hematoldgica maligna que afecta la produccion de células
sanguineas en la médula dsea. ElI hemograma es una herramienta diagnostica fundamental en la
deteccion temprana de la leucemia y en la monitorizacion de la respuesta al tratamiento. La
metodologia utilizada en esta revision bibliografica involucré la basqueda sistematica de estudios
relevantes en bases de datos cientificas como PubMed, Scopus y Web of Science. Se incluyeron
estudios que abordaron la relacion entre los valores del hemograma y el diagnostico de la
leucemia, asi como la utilidad de estos valores en la clasificacion de los diferentes subtipos de la
enfermedad. Los resultados de la revision destacan que los valores del hemograma pueden variar
segun el tipo y la fase de la leucemia. Se observaron alteraciones en los recuentos de globulos
blancos, glébulos rojos y plaquetas, o que puede proporcionar pistas importantes para orientar el
diagndstico de la leucemia. Ademas, se encontr6 que ciertos tipos de leucemia pueden presentar
patrones especificos en el hemograma, lo que puede ayudar a diferenciar entre los diferentes
subtipos de la enfermedad. En conclusion, esta revision resalta la importancia de los valores del
hemograma en el diagndstico de la leucemia. Los hallazgos sugieren que el hemograma es una
herramienta diagndstica Gtil que puede complementar otras pruebas en el proceso de diagndstico
y clasificacion de la leucemia. Sin embargo, se necesitan mas investigaciones para comprender
completamente la relacion entre los valores del hemograma y la leucemia, especialmente en lo
que respecta a su utilidad en la deteccion temprana y el monitoreo del tratamiento.

Palabras  Clave: Leucemiauna,  enfermedad  hematolégica  maligna,  células

sanguineashemograma, deteccion temprana.

Abstract

Leukemia is a malignant hematologic disease that affects the production of blood cells in the
bone marrow. The complete blood count (CBC) is a fundamental diagnostic tool in the early
detection of leukemia and in monitoring response to treatment. The methodology used in this
literature review involved a systematic search for relevant studies in scientific databases such as
PubMed, Scopus, and Web of Science. Studies addressing the relationship between CBC values
and the diagnosis of leukemia, as well as the utility of these values in classifying different

subtypes of the disease, were included. The results of the review highlight that CBC values can
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vary depending on the type and stage of leukemia. Alterations in white blood cell counts, red
blood cells, and platelets were observed, which can provide important clues to guide the
diagnosis of leukemia. Additionally, it was found that certain types of leukemia may exhibit
specific patterns in the CBC, which can help differentiate between different subtypes of the
disease. In conclusion, this review underscores the importance of CBC values in the diagnosis of
leukemia. The findings suggest that CBC is a useful diagnostic tool that can complement other
tests in the diagnostic and classification process of leukemia. However, further research is needed
to fully understand the relationship between CBC values and leukemia, especially regarding their
utility in early detection and treatment monitoring.

Keywords: Leukemia, malignant hematologic disease, blood cells, complete blood count (CBC),

early detection.

Resumo

A leucemia é uma doenca hematologica maligna que afeta a producéo de células sanguineas na
medula déssea. O hemograma completo (CBC) é uma ferramenta diagndstica fundamental na
deteccdo precoce da leucemia e no monitoramento da resposta ao tratamento. A metodologia
utilizada nesta reviséo de literatura envolveu uma busca sistematica de estudos relevantes em
bases de dados cientificas como PubMed, Scopus e Web of Science. Foram incluidos estudos que
abordassem a relagdo entre os valores do hemograma e o diagnostico de leucemia, bem como a
utilidade desses valores na classificacdo de diferentes subtipos da doenga. Os resultados da
revisdo destacam que os valores do hemograma podem variar dependendo do tipo e estagio da
leucemia. Foram observadas alteracGes na contagem de leucécitos, hemécias e plaquetas, o que
pode fornecer pistas importantes para orientar o diagnéstico de leucemia. Além disso, descobriu-
se que certos tipos de leucemia podem apresentar padrdes especificos no hemograma, o que pode
ajudar a diferenciar os diferentes subtipos da doenca. Concluindo, esta revisdo ressalta a
importancia dos valores do hemograma no diagnostico da leucemia. Os resultados sugerem que o
hemograma completo é uma ferramenta diagndstica util que pode complementar outros testes no
processo de diagndstico e classificacdo da leucemia. No entanto, sdo necessarias mais pesquisas
para compreender completamente a relacdo entre os valores do hemograma completo e a
leucemia, especialmente no que diz respeito a sua utilidade na deteccdo precoce e no

monitoramento do tratamento.
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Introduccion

El hemograma, méas que una prueba de laboratorio es un perfil, pues bajo este nombre se agrupa
una serie de parametros que evaltan la integridad cuantitativa y cualitativa de los elementos
celulares presente en sangre: los eritrocitos, los leucocitos y las plaquetas. Desde el punto de vista
del desarrollo tecnoldgico, acorde con la época y la disponibilidad de los laboratorios clinicos, el
hemograma puede estar compuesto por unos pocos parametros determinados por métodos
manuales hasta por mas de 30 parametros. A partir del hemograma tipo Ill, los parametros
determinados o calculados, se obtienen mediante autoanalizadores de hematologia y de éstos, el
hemograma tipo VI es el méas completo, ya que se compone de hemoglobina, hematocrito,
recuento de eritrocitos, indices eritrocitarios (volumen corpuscular medio, hemoglobina
corpuscular media, concentracion media de la hemoglobina corpuscular), ancho de distribucion
de los eritrocitos, recuento de reticulocitos, fraccién de reticulocitos inmaduros, hemoglobina
reticulocitaria, recuento total de leucocitos, recuento diferencial de leucocitos, recuento de
plaquetas, indices plaquetarios (volumen medio plaquetario, ancho de distribucion de las
plaquetas, plagquetocrito y porcentaje de plaquetas de tamafio grande) y plaquetas reticuladas por
métodos electronicos. Ademas, incluye la morfologia de sangre periférica por métodos
electrénicos y manuales. En ninguno de los hemogramas se incluye eritrosedimentacion por falta

de utilidad clinica, a pesar que se continua solicitando con relativa frecuencia. (1)
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Tabla 1.

Tipos de hemogramas de acuerdo con su tecnologia y sus componentes.
Tipos de hemogramas
Tipo | Tipoll  Tipolll TipolVv  TipoV Tipo VI

Parametros

Componentes eritrocitarios

Recuento de eritrocitos M M M M M
Hemoglobina M M M M M
Hematocrito M M C C c c
Violumen corpuscular medio C C M M M M
Hemoglobina corpuscular media C C C C cC C
Concentracidn media de la hemoglobina C C [ C C C
corpuscular

Ancho de distribucion de los eritrocitos C C c
Recuento de reticulocitos M
Fraccidn de reticubocitos inmaduros M
Hemoglobina reticulocitaria M
Recuento de eritroblastos circulantes M
Componentes leucocitarios

Recuento total de leucocitos M M M M M
Recuento diferencial de leucocitos M M il 1t M
Recuento de granulocitos inmaduros M
Malaria M
Componentes plaguetarios

Recuento de plaguetas M M M M
iolumen medio plaguetario M M
Plaquetocrito C C C
Ancho de distribucidn de las plaquetas C C C
Fraccidn de plaquetas inmaduras M

Convenciones: M: medicign directa; C: derivado de un calculo

Nota. Tomado de Campuzano (2013) (1)

El hemograma automatizado es el estudio de laboratorio basico mas solicitado por los médicos
para valorar el estado general de salud y para el seguimiento de pacientes en diferentes niveles de
atencion, al cual tienen acceso, indistintamente, todos los profesionales de la salud, en diferentes
grados de formacion y especializacion. (2)

En el paciente pediatrico, el CSC es un examen accesible e informativo, ya que permite tener una

panordmica del estado de salud general del mismo, constituyéndose en un elemento basico del
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diagndstico por la disponibilidad, oportunidad de ejecucidn, bajo costo y cotidianidad de uso.
Una de las utilidades del CSC en la PER, que permite monitorear los cambios a corto y/o largo
plazo del sistema inmune. En los cuadros infecciosos y/o inflamatorios la respuesta del sistema
inmune genera un aumento o disminucién de ciertas lineas celulares de defensas (leucocitos),
dependiendo del agente causal se va a presentar un cambio en las cantidades de lineas especificas
como son NEU, LINF, EOS, MON y BAS (3).

Siendo el Hemograma una prueba comunmente solicitada en la atencion sanitaria, su debida
interpretacion resulta importante para el diagndstico de distintas enfermedades entre las que se
encuentra la leucemia. Tal como lo describe Martinez y otros (4) “la interpretacion de los
resultados del hemograma es de vital importancia para el diagnostico de la Leucemia. Por otra
parte, la estadificacion de la leucemia, a través de la medicion de los valores de este estudio,

permite determinar tanto el tratamiento, como el pronostico”

De acuerdo con el Instituto Nacional del Cancer (5) de Los estados Unidos de América, la
leucemia es un” Cancer que empieza en los tejidos que forman a la sangre, como la médula dsea,
y hace que se produzcan grandes cantidades de globulos anormales y que estos entren en el

torrente sanguineo”

Por su parte el Comité Clinico de Leucemia (Iniciativa Mundial contra el Cancer Infantil en Per()

indica que:

La Leucemia Linfoblastica Aguda es la neoplasia mas frecuente en la edad pediatrica y se origina
en la médula 6sea. Representa alrededor de 25 % de los diagndsticos de cancer en nifios menores
de 15 afios y se observa un valor madximo de la incidencia en los nifios de 2 a 3 afios. Constituye
uno de las 6 canceres comunes para el enfoque inicial dentro de la Iniciativa Mundial contra el
Céancer Infantil, debido a su alta probabilidad de curacion cuando es detectada y tratada

oportunamente (6).

La leucemia aguda (LA) representa la primera causa de cancer en el nifio y el adolescente. Al

contrario que en el adulto, la leucemia del nifio es aguda y se desarrolla principalmente a
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expensas de la estirpe linfoide (80%), mayoritariamente B. Aunque se han descrito algunos
factores predisponentes, la leucemia linfoblastica aguda (LLA) afecta, en méas del 90% de los
casos, a nifios anteriormente sanos. Los sintomas clinicos pueden resultar de la infiltracion
tumoral medular o extramedular, pero también de la insuficiencia de produccién de las otras
estirpes hematopoyéticas. Ante un cuadro clinico sugestivo, debe realizarse con urgencia un
hemograma con frotis sanguineo. Sin embargo, hay que tener en cuenta que la ausencia de blastos

en la formula leucocitica sanguinea no descarta el diagnostico (7)

En Brasil, la leucemia es el noveno tipo de cancer mas frecuente entre los hombres, y no esta
entre los diez tipos mas frecuentes de la enfermedad entre las mujeres. Para 2020, el INCA

(Instituto Nacional del Cancer) estim6 10.810 nuevos casos de leucemia. (8)

La leucemia linfoblastica aguda (LLA) es el cancer mas frecuente en el nifio y adolescente menor
de 15 afios. Representa entre el 75y 80% de todas las leucemias agudas. Esta patologia afecta a
la médula désea y a la sangre. Sin embargo, si se manejan los protocolos terapéuticos apropiados,

el 85 0 90% de casos se curan. (9)

Segun la OMS (Organizacién Mundial de la Salud), hubo 474.519 nuevos casos de leucemia en
todo el mundo en 2020, y la enfermedad ocupa el puesto 13 entre los tipos de cancer mas

frecuentes entre mujeres y hombres. (8)

Se pretende, en esta investigacion mostrar la informacion reciente de los hallazgos dentro de la

interpretacion de esta prueba que deriven en un diagndstico de cancer en la sangre.

Metodologia
Para conocer de qué manera la prueba sanguinea conocida como Hemograma reporta
informacién valiosa en el diagndstico y manejo de la leucemia se ha realizado una revision

bibliografica con descriptores claves como Hemograma leucemia y cancer en la sangre.

Se ha seleccionado la informacion mas actualizada disponible de acuerdo a su relevancia y

aporte, construyendo en los resultados una sintesis de la informacion necesaria disponible en
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repositorios académicos, paginas web de organizaciones relacionadas cientificamente al tema y

publicaciones indexadas en indices cientificos académicos.

Resultados

La hemoglobina una proteina de 64 KDa de peso molecular estd formada por 4 subunidades y un
grupo hemo en cada subunidad. Cada subunidad es una cadena de globina, y cada grupo heme
contiene un atomo de hierro. Cada molécula de Hb contiene 4 atomos de hierro. Un atomo de
hierro es capaz de unirse de manera reversible a una molécula de oxigeno. La Hb postnatal es la
Hb A (Hb adulta) y contiene dos subunidades de globina alfa y dos subunidades de globina beta.
El grupo hemo se forma de la unién de unién ferroso (Fe2+) con la protoporfirina IX. La
protoporfirina IX esta formada por 4 grupos pirrol. EI grupo pirrol se forma de la union de la

succinil coenzima A con el amino acido glicina (10).

Entre las funciones clasicamente descritas de la hemoglobina se encuentran:

1. lade ser un transductor de calor a través de su ciclo de oxigenacion-deoxigenacion,

2. ser modulador del metabolismo del eritrocito,

3. suoxidacion como el inicio del envejecimiento del eritrocito,

4. participar en la resistencia genética a la malaria a traves de cambios polimorficos,

5. actividades enzimaticas de la hemoglobina y su interaccion con drogas, y

6. el actuar como fuente de catabolitos fisioldgicos activos. El oxigeno es transportado en

todo el organismo por la Hb (10).

El oxigeno también puede ser transportado disuelto en el plasma sanguineo, aungue esta porcion
solo constituye una pequefia parte del oxigeno transportado en la sangre. Solo 2% del oxigeno del
torrente sanguineo es disuelto directamente en la sangre comparado al 98% unido a la

hemoglobina (10).

El diagnostico de las neoplasias hematoldgicas (grupo heterogéneo de enfermedades malignas
que afectan a la sangre, la médula 6sea y los ganglios linfaticos) integra informacién tanto clinica
como analitica, obtenida de diferentes técnicas de estudio, las cuales se describen brevemente en

el siguiente cuadro.
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Tabla 2.
Enfoque diagnéstico en la Clasificacion de la Organizacion Mundial de la Salud de las

neoplasias hematologicas.

Procedimientos Descripcion

A

Aplicacion de diferentes tinciones en muestras de
aspirado de medula dsea,

Muestran diversas reacciones en granulos y en otros
Citoquimica componentes citoplasmaticos de las células blasticas.
La mieloperoxidasa permite identificar LMA y otras
clasificaciones de leucemias de tipo agudo.

¥

¥

¥

Permite adquirir informacion respecto a las poblaciones
celulares partiendo del estudio individualizado en gran
numero de células (habitualmente entre 5000 v 10000).
Brinda apoyo al diagnostico de LMA, orienta hacia un
subtipo de leucemia.

Complemento atil de las técnicas clasicas utilizadas en
estudio de enfermedades hematologicas.

A

Inmunofenotipo

¥

Técnica para el cariotipo convencional

La muestra habitual es médula osea, a veces sangre
periférica (por e¢jemplo, para leucemia linfatica cronica
B), extraida en heparina de sodio.

Los cromosomas en metafase se bandean con tripsina
para bandas G y se tifien con Giemsa para su estudio,
adoptando un patron de bandas que define a cada
cromosoma.

Estudio de procesos biologicos a nivel molecular (ADN
y proteinas), almacenamiento, transmision y expresion
de la informacion genética.

La mayoria de las técnicas diagnosticas estan basadas
en PCR (reaccion en cadena de la polimerasa), a partir
de ADN o ARN obtenido de la muestra del paciente.
El ARN se retro transcribe in vitro a cADN para poder
realizar la técnica de PCR.

Mediante PCR en tiempo-real, se diagnostica y
cuantifica la presencia de genes de fusion,
consecuencia de translocaciones (por ejemplo, BCR-
ABL1).

Y v

Citogenética

Y

A

A

Biologia molecular >

A

Nota: Tomado de Sales, 2022 (11)

En razon que existe cierto nivel de dificultad para clasificar las leucemias, pues no todas estas

cumplen con ciertas caracteristicas, fue necesario realizar diferentes modelos clasificatorios. El
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modelo ampliamente difundido fue el Franco-americano-britanico (FAB) (25), esta es usada para

subtipos morfologicos (11).

Por su parte, el cancer se origina cuando las células en el cuerpo comienzan a crecer en forma
descontrolada. Las leucemias son canceres que se origina en las células que normalmente
madurarian hacia los diferentes tipos de células sanguineas. Con mas frecuencia, la leucemia se
origina en formas tempranas de glébulos blancos, pero algunas leucemias comienzan en otros

tipos de células sanguineas (12).

Si la leucemia es mieloide o linfocitica depende de cuales células de médula ésea se origina el

cancer.

o Las leucemias mieloides (también conocidas como leucemias mielociticas, mielégenas o
no linfociticas) se originan en células mieloides jovenes (las células que se convierten en
glébulos blancos [que no sean linfocitos], glébulos rojos o células productoras de
plaquetas [megacariocitos]).

o Las leucemias linfociticas (también conocida como leucemias linfoides o linfoblasticas)
se originan en las celulas que se vuelven linfocitos. (13)

Existen varios tipos de leucemia que se dividen basandose principalmente en si la leucemia es
aguda (répido crecimiento) o crénica (crecimiento mas lento), y si se inicia en células mieloides o
células linfoides. Cuando los médicos saben el tipo de leucemia especifico que padece la persona,

pueden hacer un mejor prondstico y seleccionar el mejor tratamiento (13).

Pol. Con. (Edicién nim. 92) Vol. 9, No 3, Marzo 2023, pp. 2647-2669, ISSN: 2550 - 682X


https://www.cancer.org/es/cancer/tipos/leucemia-linfocitica-cronica/acerca/tejido-normal.html

Manuel José Mosquera Bustamante; Stalin Fabian Martinez Mora; Francisco Alejandro Villacres
Fernandez; Janeth Cruz Villegas

Tabla 3.
Clasificacion de las leucemias agudas segun Grupo Franco-americanobritanico.
Categoria Comentarios
LMA
MO  LMA no diferenciada Pobre pronostico
M1 LMA con diferenciaciéon minima Bastones de Auer en blastos
M2  LMA con maduracion Pronostico favorable en jovenes
M3  Leucemia promielocitica Blastos granulados; coagulopatias
M4  Leucemia Mielomonocitica Diferenciacion mieloide/monocitica
M4eo Leucemia Mielomonocitica con eosinofilia Relativo buen pronostico
M5a Leucemia Monoblastica, poco diferenciada Enfermedad extramedular
MS5b  Leucemia Monocitica bien diferenciada Igual que la M5a
M6  Leucemia eritroide Rara, pronostico pobre
M7  Leucemia megacariocitica Rara, medula o¢sea fibrotica,
pronostico pobre
LLA

L1 LLA infantil Blastos son cé¢lulas pequefias con

citoplasma pequefio

L2 LLA adulto Blastos son células grandes con
citoplasma medio
L3  B-células maduras Blastos son células redondas con

citoplasmas basofilo
LMA = Leucemia micloide aguda; LLA = Leucemia linfocitica aguda

Nota. Elaborado por Sergio Sales, G. (11)

Sales (11) expdne que actualmente se prefiere utilizar el modelo brindado por la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) en su guia de Clasificacion de Tumores de Tejidos Hematopoyéticos
y Linfoides que es mas preciso y con mayor nivel de subdivisién, para revisar la clasificacion de

las neoplasias de origen mieloide.

La leucemia mieloide crénica (CML) también se conoce como o leucemia mielégena cronica.
Esta leucemia es un tipo de cancer que se origina en determinadas células productoras de sangre

de la médula 6sea (13).

En la CML, se produce un cambio genético en una version temprana (inmadura) de células
mieloides (las células que producen glébulos rojos, plaquetas, y la mayoria de los tipos de
glébulos blancos (excepto linfocitos). Este cambio forma un gen anormal llamado BCR- ABL,

que convierte la célula en una célula CML. Las células leucémicas crecen y se dividen, se
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e, hob b bihpr.T-

acumulan en la médula dsea y se extienden a la sangre. Durante este tiempo, las células también
pueden invadir otras partes del cuerpo, incluyendo el bazo. La CML es una leucemia cuyo
crecimiento es relativamente lento, pero puede transformarse en una leucemia aguda de

crecimiento rapido que es dificil de tratar. (13).

La leucemia mieloide aguda (AML, por sus siglas en inglés) se inicia en la médula désea (la parte
blanda del interior de ciertos huesos, donde se producen las nuevas células sanguineas), pero con
mas frecuencia también pasa rapidamente a la sangre. Algunas veces se propaga a otras partes del
cuerpo, incluyendo los ganglios linfaticos, el higado, el bazo, el sistema nervioso central (el

cerebro y la médula espinal) y los testiculos (14).
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Tabla 4.
Clasificacion LMA segin OMS.

LMA vy neoplasia de precursores relacionados
LMA cont(%:21) (g22; q22)
LMA con inv (16) (pl3.1q22)
Leucemia promielocitica aguda con 1(15:17) (q22:912)
LMA cont (9:11) (p21.3;: g23.3); KMT2A-MLLT3.
LMA cont (6:9) (p23.3¢20.2); GATAZ2, MECOM.

LMA (megacariobldstica) con t (1;22) (pl3:ql3)
REMI5-MKLI.
LMA con BCR-ABLI

LMA con mutacion NPM1
LMA con mutacion bialélica de CEBPA
LMA con mutacion RUNX]

LMA con anomalias
genéticas recurrentes

LMA con cambios
asociados con la
mielodisplasia.

LMA asociada con la

terapia.
LMA diferenciacion minima
LMA sin maduracion
LMA con maduracion
LMA, NOS Leucemia Mielomonocitica aguda
(Mo clasificables en otras Leucemia Monoblastica y monocitica aguda
categorias) Leucemia eritroide aguda

Leucemia Megacarioblastica aguda
Leucemia basofilica aguda
Mielofibrosis con panmielofibrosis aguda

Sarcoma mieloide

Proliferacion mieloide asociados al sindrome de Down.

Neoplasia blistica de células dendriticas plasmocitoide

Neoplasia de precursores linfoides

Nota: Tomado y modificado de: Swerdlow SH, Campo E, Harris NL, Jaffe ES, Pileri SA, Stein
H, Thiele J (Eds) WHO Classification of Tumours of Haematopoietic and Lymphoid Tissues
(Revised 4th edition). IARC: Lyon 2017, Blood, 129. (27) (11)

La subclasificacion muestra a las LMA y a las neoplasias de precursores, donde se establece una
categoria de LMA no clasificable de otra manera (LMA-NOS), que se basa en la clasificacion de

leucemias que, de cierto modo, no cumplieron con los criterios establecidos en la guia y
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comprenden grupos extensos de subtipos de leucemias (en esta division se observan similitudes

al antiguo modelo de clasificacion FAB). (11)

Con més frecuencia, la AML se origina de células que se convertirian en glébulos blancos (pero
no en linfocitos), pero a veces la AML se desarrolla en otros tipos de células formadoras de la
sangre. (14).

A la leucemia mieloide aguda (AML) se le conoce por muchos otros nombres, incluyendo
leucemia mielocitica aguda, leucemia miel6gena aguda, leucemia granulocitica aguda y leucemia

no linfocitica aguda (14).

Tabla 5.
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Caracteristicas Morfoldgicas de los elementos precursores.

Citoplasma Nicleo

Monoblastos Son células grandes, con abundante Dispersion fina de granulos
citoplasma, que puede ser azuréfilos y vacuolas pueden
moderado a intensamente basofiloy estar presentes. Suelen tener
pueden mostrar formacion de nucleos  redondos  con
pseudopodos. delicada dispersion con la

cromatina y uno o mas

nucleolos prominentes.

Promonocitos Forma mas irregular y el citoplasma Una delicada configuracion
es generalmente menos basofilo a nuclear convoluta.

veces, mas obviamente granulado

con ocasionales granulos azuréfilos

grandes y vacuolas.

Monocitos Monocitos y promonocitos no siempre pueden ser distinguidos en
laminas de rutina de medula 6sea. El componente monocitico puede

ser mas evidente en sangre periférica que en medula osea.

A la leucemia linfocitica aguda (ALL) también se le llama leucemia linfoblastica aguda. El
término “aguda” significa que la leucemia puede progresar rapidamente y, si no se trata,
probablemente sea fatal en pocos meses, mientras que “linfocitico” significa que se origina de las

formas tempranas (inmaduras) de los linfocitos, un tipo de glébulo blanco.

La ALL comienza en la médula 6sea (la parte blanda del interior de ciertos huesos en donde se
forman las nuevas células de la sangre). Con mas frecuencia, la leucemia invade la sangre muy
rdpidamente. A veces, estas células también se pueden propagar a otras partes del cuerpo, como a

los ganglios linfaticos, el higado, el bazo, el sistema nervioso central (el cerebro y la médula
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espinal) y los testiculos (en los hombres). Algunos tipos de cancer también pueden comenzar en

estos 6rganos y luego propagarse a la médula dsea, pero estos canceres no son leucemias. (12)

En la actualidad se distinguen a las leucemias linfoides agudas dependiendo del estado

madurativo de los blastos y la implicacion.

Tabla 6.
Clasificacion de las Leucemias Linfoides.
Caracteristica L1 L2 L3
Tamafio Celular pequefio Moderado Heterogéneo
Homogéneo
Cromatina Nuclear homogénea | Heterogénea Homogénea
Contorno Nuclear regular Irregular, Regular  redondo-
indentaciones oval
Nucléolos No visible Visible Evidente
Citoplasma Escaso Variable Moderado Abundante
Abundante
Basofilia Ligeraa moderada | Variable Intensa
citoplasmatica
Vacuolas Variable Variable Prominente
citoplasmaticas

Nota. Adaptado de Leucemia aguda infantil: caracterizacion clinico-biolégica e investigacion en
modelo transgénico murino Sca I-TEL-AMILI. Univerdad de Salamanca; 2014 (15)

Formas infrecuentes de leucemia linfocitica
La forma comdn de CLL se origina en los linfocitos B. Pero hay algunos tipos poco comunes de

leucemia que comparten algunas de sus caracteristicas con la CLL.

Leucemia prolinfocitica (PLL): en este tipo de leucemia las células cancerosas se parecen

mucho a las células normales llamadas prolinfocitos. Estas son formas inmaduras de los
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linfocitos B (B-PLL) o linfocitos T (T-PLL). Tanto la PLL-B como la PLL-T tienden a crecer y
propagarse mas rapidamente que el tipo usual de CLL. La mayoria de las personas que la padece
responde a cierto tipo de tratamiento, pero con el paso del tiempo tienden a recurrir (el cancer
regresa). La PLL se puede desarrollar en alguien que ya tienen CLL (en cuyo caso tiende a ser
mas agresiva), aunque también puede ocurrir en personas que nunca han padecido CLL.

Leucemia de linfocitos grandes granulares (LGL): es otra forma poco comun de la leucemia
crénica. Las células cancerosas son grandes y tienen caracteristicas de linfocitos T u otro tipo de
linfocito llamado células citoliticas naturales. La mayoria de las leucemias LGL son de
crecimiento lento, pero un pequefio nimero son MAs agresivas (crecen y se propagan
rapidamente). Los medicamentos que suprimen el sistema inmunitario pueden ser Utiles, pero los

tipos agresivos son muy dificiles de tratar.

Leucemia de células peludas (HCL): es un cancer infrecuente de los linfocitos que tiende a
progresar lentamente. Las células cancerosas son un tipo de linfocito B, pero son diferentes a las
que se observan en la CLL. También existen diferencias importantes en los sintomas y el
tratamiento. Este tipo de leucemia recibe su nombre de la apariencia de las células bajo el
microscopio, ya que tienen finas proyecciones en la superficie que les confiere un aspecto
“peludo”. (16).

Un punto importante es la clasificacion inmunolégica de esta neoplasia; las leucemias agudas se
clasifican, de acuerdo a su célula de origen, es decir, su célula progenitora, entre leucemias
linfoblasticas y mieloblasticas, son mucho mas frecuentes las linfoblasticas, y dentro de éstas
ultimas, el fenotipo de células precursoras B que representa el ochenta por ciento de los casos de
LLA infantil. Los pacientes que presentan fenotipo de células T, han demostrado tener asociacion
con caracteristicas clinicas de prondstico malo. Sin embargo, esta clasificacion no nos dice
realmente las caracteristicas bioldgicas que poseen estas células por lo que no se tiene
confiabilidad en el prondstico de la enfermedad. Es por esto que en el afio 2008 la OMS propuso
una nueva clasificacion que es la oficial y se basa en tres grupos:
« Leucemia o linfoma linfoblastica de tipo B

» Leucemia o linfoma linfoblastica de tipo B con anormalidades genéticas recurrentes.
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» Leucemia o linfoma linfoblastica de tipo T1 (15)

El hemograma en el diagnostico de leucemias agudas

En el caso de leucemias agudas se observa en el hemograma anemia normocitica y normocrémica
arregenerativa. EI nimero de leucocitos es muy variable: alto, normal o bajo, dependiendo del
grado de expresion leucémica en la sangre periférica. En un pequefio porcentaje de pacientes (<
10%) no se detectan blastos en el frotis sanguineo (formas aleucémicas), pero lo habitual es que
la mayor parte de los leucocitos sean formas blasticas inmaduras, con algunos segmentados
neutrofilos residuales (“hiatus leucémico”). La neutropenia es constante y suele ser intensa (< 0,5
x 109/1). La trombopenia habitualmente es muy grave (< 20 x 109/l), sobre todo en la LAM.
También pueden encontrarse anomalias morfologicas en las plaquetas, especialmente en la

leucemia aguda megacarioblastica (4).

Leucemia Linfocitica o Linfoblastica Aguda (LLA)
Entre los estudios generales que apoyan el diagnostico de la LLA se encuentra el Hemograma
completo con recuento diferencial con estudio de lamina periférica. Para la terapia de
intensificacion temprana, protocolo 1, fase B, los valores minimos de hemograma requeridos son
los siguientes:

e Leucocitos > 2000/pul

e Neutrofilos > 500/ul

e Plaquetas > 50000/pl (4).

Leucemia mieloide aguda (LMA)

La mayoria de los pacientes con LMA tiene demasiados globulos blancos inmaduros en la sangre
e insuficientes glébulos rojos o plaquetas. Muchos de los glébulos blancos pueden ser
mieloblastos (a menudo Ilamados simplemente blastos), los cuales son formas muy jovenes de
células productoras de sangre que no se encuentran normalmente en la sangre. Estas células no
funcionan como los globulos blancos maduros normales. Estos hallazgos pueden sugerir
leucemia, pero usualmente la enfermedad no se diagnostica hasta que se analiza una muestra de

celulas de la médula 6sea (14).
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La anemia suele estar presente con valores entre 4,0 a 9,9 g/L, leucocitosis con una media de 46,3
X 109 /L (12-241), leucopenia con valores entre 0.8-3,4 x 109 /L (con una media 2,5),
trombocitopenia con cifras entre 50 y 113 x 109 /L. En consecuencia, concluyeron que las
alteraciones mas frecuentes en el hemograma de los pacientes con LMA son la trombocitopenia,

la anemia y la leucocitosis (4).

Hemograma completo en leucemias crénicas Leucemia linfocitica cronica (LLC)

Las personas con LLC tienen linfositosis (demasiados linfocitos), en numeros seria mas de
10,000 linfocitos/mm?3 (por milimetro cubico, aunque se necesitan otras pruebas para confirmar,
también pueden estar presentes niveles bajos de glébulos rojos y de plaquetas.

La mayoria de los pacientes con LLC son asintomaticos y se diagnostican por el hallazgo
incidental de linfocitosis en un hemograma rutinario, que puede estar acompafnado por grados
variables de anemia y trombocitopenia. Las guias del grupo de trabajo internacional sobre
leucemia linfocitica cronica estipulan que el diagnostico de LLC requiere, entre otros, linfocitosis

persistente (al menos 3 meses), mayor a 5 x109/L en sangre periférica (4).

En el frotis de sangre periférica es tipico encontrar restos nucleares (sombras de Gumprecht), que
se corresponden con células que se han roto al preparar la extension (smudge cells) y que, si son
mas del 30%, constituyen un factor pronostico favorable. Ocasionalmente pueden observarse
prolinfocitos (linfocitos més grandes con un nucléolo prominente) pero en un porcentaje inferior
al 55% (4).

Los pacientes con LLC con prolinfocitos entre el 11% y el 55% tienen un curso clinico mas
agresivo. En otras variantes como la LLC atipica los linfocitos son de mayor tamafio, el ndcleo es
mas irregular y la cromatina estd menos condensada, pero no presentan nucléolo. Se advierte una
anemia normocitica y normocromica de origen central en estadios avanzados de la enfermedad.
Si existe un componente inmunohemolitico, la prueba de Coombs sera positiva, y apareceran
esferocitos y un aumento de reticulocitos. Trombocitopenia infiltrativa y/o inmune en estadios

avanzados (4).
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Leucemia mieloide crénica

En el examen de sangre periférica se observa leucocitosis, con cifras de 50- 500 x 109/l (mediana
en torno a 100 x 109/l), a expensas de granulocitos de morfologia normal, en todos los estadios
de maduracion (no existe hiatus). En el frotis predominan los neutréfilos segmentados, los
cayados y los mielocitos, aunque también se observan abundantes metamielocitos, promielocitos
y algunos mieloblastos, estos Gltimos en porcentaje inferior al 10%. En el recuento celular la
aparicion de un doble pico de segmentados y cayados, y de mielocitos, con un menor nimero de
metamielocitos, es sumamente caracteristico de la LMC. No hay rasgos displasicos significativos.
La basofilia absoluta es un hallazgo constante y tipico de la LMC; también hay eosinofilia
absoluta y méas raramente monocitosis. Inicialmente suele existir una leve anemia normocitica y
normocrémica, que posteriormente se agrava en relacion con el grado de insuficiencia medular.
La trombocitosis se observa en la mitad de los casos y suele desaparecer en estadios avanzados

de la enfermedad, ya sea por insuficiencia medular o por hiperesplenismo. (4)

Conclusiones

Los valores del hemograma son un componente esencial en el diagnéstico de la leucemia, una
enfermedad maligna de la médula dsea y de la sangre caracterizada por la proliferacion
descontrolada de células blancas (leucocitos). Un hemograma completo puede revelar anomalias
en los recuentos de glébulos blancos, globulos rojos y plaquetas, lo que puede indicar la

presencia de leucemia.

En la leucemia, los niveles de globulos blancos pueden estar elevados, disminuidos o dentro del
rango normal, dependiendo del tipo y la fase de la enfermedad. Ademas, ciertos tipos de leucemia
pueden afectar la produccion de otras células sanguineas, lo que puede manifestarse en anemia

(bajos niveles de glébulos rojos) y trombocitopenia (bajos niveles de plaquetas).

Los hallazgos especificos en el hemograma pueden proporcionar pistas importantes para orientar
el diagnostico de leucemia, pero no son suficientes por si solos para confirmar el diagndstico. Se
requieren pruebas adicionales, como la aspiracion de médula 6sea y el analisis citogenético, para
establecer un diagnostico preciso y determinar el tipo especifico de leucemia.
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En resumen, los valores del hemograma son una herramienta fundamental en el diagndstico

inicial de la leucemia, ya que pueden indicar la presencia de anomalias en la produccién de

células sanguineas. Sin embargo, se necesitan pruebas adicionales para confirmar el diagnostico y

determinar el tipo y la gravedad de la enfermedad.
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