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RESUMEN

La leucemia neutrofilica cronica (LNC) es un trastorno mieloproliferativo crénico infrecuente, caracteri-
zada por neutrofilia mantenida de etiologia desconocida. Es un diagnéstico de exclusion que requiere
descartar la leucemia mieloide crénica (LMC) y las reacciones leucemoides.

Se presenta el caso de una paciente de 64 afios de edad que cumple los criterios diagnosticos para
LNC con pico monoclonal gamma y elevacion de inmunoglobulina A; en quien se descarto otras causas

de neutrofilia crénica.
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ABSTRACT

Chronic neutrophilic leukemia (CNL) is a rare
chronic myeloproliferative disorder characte-
rized by sustained neutrophilia of unknown
etiology. Chronic myeloid leukemia (CML)
and leukemoid reactions are the main diffe-
rential diagnosis.

This is a case of a 64 years old patient with
all the characteristics of diagnostic for CNL
with monoclonal peak and elevated gamma
immunoglobulin and in whom other causes of
chronic neutrophilia were ruled out.

Keywords: chronic neutrophilic leukemia,
chronic neutrophilia, leukemoid reaction
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INTRODUCCION

La leucemia neutrofilica créonica (LNC) es un
trastorno mieloproliferativo cronico infrecuen-
te. La edad promedio de presentacion es a
los 65 afios y afecta mas al sexo masculino.
(12) Se caracteriza por neutrofilia mantenida
de etiologia desconocida y en un 20% de ca-
sos pueden asociarse a otras neoplasis como
mieloma multiple, sindrome mielodisplasico,
policitemia vera o mielofibrosis primaria.® Se
trata de un diagnostico de exclusion que re-
quiere descartar la leucemia mieloide cronica
(LMC) y las reacciones leucemoides.

Se presenta a continuacion un caso de LNC
dada la rareza de esta entidad, por la impor-
tancia de la realizacion de varios estudios
complementarios para descartar otros diag-
nosticos y por la asociaciéon a pico monoclo-
nal de gamma globulinas.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente de sexo femenino de 64 anos de
edad, procedente de la provincia Munecas
y residente de la ciudad El Alto, con antece-
dentes de hipertension arterial sistéemica de 2
anos de diagnostico en tratamiento con ena-
lapril. Niega ingesta de otros medicamentos.

Scientifica Umsa



| Sociedad Cientifi

N
U
:
"’
o
g
o
0;
C
s
o
i)

Refiere cuadro clinico de aproximadamente
2 anos de evolucion caracterizado por diafo-
resis nocturna, insomnio y malestar general,
ademas de pérdida de peso de aproxima-
damente de 10 kilogramos en el ultimo afo.
Al examen fisico no se evidencian alteracio-
nes. Se solicitaron examenes complementa-
rios que reportaron hemoglobina 15.3 g/dL,
leucocitos de 25400/uL, neutréfilos 17780/
uL, plaquetas 204 000/uL. VES 47 mm/1?@
hora. Frotis de sangre periférica: anisocitosis
en serie roja, sin células extrafas en serie
blanca (no se reportan formas inmaduras).
Examen general de orina sin datos de infec-
cion, con cristales de acido urico en cantidad
regular. Creatinina, glucemia, calcio, acido
urico, transaminasas y bilirrubina normales.
Proteinas totales de 10 g/dL con aumento
marcado de globulinas (7,3 g/dL). Cuantifica-
cion de inmunoglobulina A aumentada 2168
mg/dL (VN 71-360 mg/dL). Urocultivo sin
desarrollo. Radiografia de torax y ecografia
pélvica normales. Ecografia abdominal con
esplenomegalia leve y colelitiasis. Electro-
foresis de proteinas con pico monoclonal en
la curva gamma (4.37 g/dL). Aspirado me-
dular: celularidad aumentada, precursores
granulociticos con maduracion y morfologia
normal, neutrofilia, eosinofilia leve y 8% de
células plasmaticas (Ver figura 1). Cariotipo
en médula 6sea: 46 XX en 92% y separacion
centromerica en 8% (no se detecté cromoso-
ma Philadelphia). Alfafetoproteina, antigeno
carcinoembrionario y hormona gonadotrofina
coridnica dentro de valores normales. Fosfa-
tasa alcalina neutrofilica 329 U/L (VN <240
U/L en mujeres). Rearreglo BCR/ABL nega-
tivo. Se valora inici6 de tratamiento con hi-
droxiurea.

DISCUSION

La neutrofilia se define como el incremento
del valor absoluto de neutréfilos por encima
de 2 desvios estandar del valor promedio en
individuos normales.” En adultos un valor
absoluto mayor a 7500 neutroéfilos y bandas/
uL se considera como neutrofilia.""”’ Durante el
dia se presentan fluctuaciones en la cifra de
neutrofilos ademas de un aumento luego de
las comidas, posicion supina y con estimulos
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emocionales.V El diagnostico diferencial de
la leucocitosis por neutrofilia es frecuente en
la practica médica debido a las numerosas
causas a las que se asocia;® pudiendo divi-
dirse en neutrofilia primaria y secundaria(Ver
cuadro 1). Se conoce como reaccion leuce-
moide a neutrofilias extremas debido a que el
recuento elevado de leucocitos puede suge-
rir el diagnostico de leucemia, " sin embargo;
las causas son variadas (Ver cuadro 2). Re-
ding y colaboradores detectaron que en 100
casos de leucocitosis granulocitica la causa
mas frecuente era la infecciosa. © La reali-
zacion de una historia clinica completa mas
estudios basicos como el hemograma y fro-
tis de sangre periférica sugieren la causa de
base desencadenante de neutrofilia y orien-
tan a la seleccion de estudios posteriores.?

En el caso presentado se inici6 la investiga-
cion de la etiologia de la neutrofilia con exa-
menes basicos donde se encontrd leucocito-
sis con neutrofilia persistente sin alteraciones
en serie roja, ni plaquetaria y leve espleno-
megalia. Se descarté la neutrofilia secunda-
ria a medicamentos, infecciones y cancer. Se
continud con la realizacion de fosfatasa al-
calina leucocitaria, aspirado de médula 6sea,
cariotiopo en meédula ésea y la busqueda de
rearreglo BCR-ABL para el diagnostico dife-
rencial con LMC. Es asi que por el recuento
diferencial leucocitario y los datos de la ex-
ploracién fisica, con la presencia de esple-
nomegalia, orientan hacia un proceso mielo-
proliferativo primario. Los demas examenes
descartan otras posibles causas como leuce-
mias agudas, otros sindromes mieloprolifera-
tivos cronicos y sindromes mielodisplasicos.
Por lo que, al cumplir los criterios diagnosti-
cos (ver cuadro 3), se concluye en leucemia
neutrofilica cronica.

En la literatura se menciona que la LNC pue-
de asociarse a mieloma multiple, discrasias
de células plasmaticas y gammapatia mo-
noclonal de significado desconocido. © En
este caso se identificd la presencia de pico
monoclonal detectado en la electroforesis de
proteina (curva gamma) y elevacion de la in-
munoglobulina A.
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un diagnostico posible en pacientes con neu-
trofilia cronica.

Finalmente, se destaca la importancia de co-
nocer las caracteristicas de la LNC, pues es

CUADROS

Cuadro 1: Aproximacion fisiopatolégica practica al diagnostico de la leucocitosis
con neutrofilia

Respuesta apropiada frente a estimulos externos (neutrofilia secundaria)

Infecciones

Procesos inflamatorios, quemaduras o traumatismos
Tabaquismo

Situaciones de estrés fisico o emocional, convulsiones
Farmacos: corticoides, sales de litio, beta agonistas (epinefrina)
Intoxicacion por plomo o digital

Esplenectomia

Hemorragia, anemia hemolitica

Neoplasias no hematolégicas

Trastorno primario de médula ésea (neutrofilia primaria)

* Neutrofilia hereditaria

* Neutrofilia cronica idiopatica
* Leucemias agudas y cronicas
* Trastornos mieloproliferativos

Fuente: Canales M.A, Hernandez F. Varon de 56 afnos con leucocitosis mantenida en
el tiempo y hepatoesplenomegalia. Medicine 2004; 9(21):1375-1377

Cuadro 2. Causas de reaccion leucemoide

Causas Neutrofilica Linfocitica Monocitica

Infecciones Endocarditis Mononucleosis Tuberculosis
Neumonia Varicela Brucelosis
Septicemia Tosferina Kala-azar
Leptospirosis Tuberculosis
Otras Linfocitosis infecciosa

Neoplasias Carcinoma de Colon Carcinoma gastrico
Carcinoma embrionario renal | Carcinoma de mama

Condiciones | Picaduras, metales pesados

Téxicas Quemaduras, vacunas
Eclampsia
Uremia, acidosis

Inflamatorias | Vasculitis Enfermedad de Crohn | Sarcoidosis
Necrosis Colitis ulcerosa
Infarto agudo de miocardio

Otras Hemolisis aguda Dermatitis Herpeti-
Hemorragia aguda forme
Corticoides

Fuente: Acin P, Romero M J, Avellaneda C, Hernandez L, Garijo J.M. Chronic neutrophilic

leukemia: value of differential diagnosis. An Med Interna 2002; 19 (3):154-156.
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Cuadro 3. Criterios diagnosticos de la leucemia neutrofilica cronica

Leucocitosis 2 25 x 109/1

Proporcion de segmentados y cayados > 80%
Proporcion de formas inmaduras mieloides (promielocitos, mielocitos, metamielocitos) < 10%
Mieloblastos < 1%

Médula 6sea hipercelular

Aumento del numero y proporcion de granulocitos neutréfilos
Mieloblastos <5%
Patron de maduracién mieloide normal

Hepatoesplenomegalia
Ausencia de cromosoma Philadelphia o reordenamiento BCR/ABL
Ausencia de otras causas de neutrofilia

No evidencia de proceso inflamatorio o infeccioso

No evidencia de otro proceso mieloproliferativo (policitemia vera, mielofibrosis o trombocitemia
esencial)

No evidencia de sindrome mielodisplasico o trastorno mielodisplasico/mieloproliferativo

No evidencia de enfermedad tumoral, o en su caso, demostraciéon de clonalidad de las células
mieloides

Fuente: Canales M.A, Hernandez F. Vardon de 56 afios con leucocitosis mantenida en el tiem-
po y hepatoesplenomegalia. Medicine 2004; 9(21):1375-1377

FIGURAS

Figura 1. Aspirado de médula ésea: hipercelularidad y
aumento de neutroéfilos maduros
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