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RESUMEN 

Se presenta el caso de un hombre de 
5.5 altos de edad con leucemia cronica lin-
focitica en curso de tratanziento, al cual se le 
realizO un estudio citoge1u 	utilizando 
un medic,  de cultivo con fitohemaglutinina. 

Se encontro las siguientes anormalida-
des: una claw predominante con 46 cromo-
somas de estructura seudodiploide y una 
tend;mcia de crecimiento de la poblacion 
celular hacia valores mos altos del rat mer° de 
crornosomas. Se presentaron aberraciones 
numericas de los cromosomas 8, 9, 11, 12, 
13, 15, 16, 18, 19, 20, 21, 22 y dos cromo-
somas nuevos formados por medic de trans-
locaciones, la primera entre los cromosomas 
12 y 20, t(12q; 20q), y la segunda entre 
los cromosomas 21 y 22, t(21q; 22q). 

SUMMARY 

A cytogenetie study is presented using 
a culture medium with phytohaemagglutinin 
it was carried out on a 55 years old man 
undergoing beatment for chronic lymphocy-
tic leukaemia. 

The following abnormalities were 
detected: a predominant class with 46 
chromosomes of pseudodiploid structure 
and a tendency for the celular population 
to obtain greater numbers of chromosomes; 
numerical aberrations of chromosomes 8, 
11. 12, 13, 15. 16, 18, 19, 20, 21. 22 and 
two new chromosomes formed by translo-
cations, the first between chromosomes 12 
and 20, t(12q; 20q), and the second between 
chromosomes 21 and 22, t(21q; 22q). 

1INTRODUCCION 

La frecuencia y naturateza de las anormalidades cro-
mosomicas en la leucemia cronica linfocitica, son considers-
blernente desconocidas, ya que es tipicamente una enferme-
dad de las celulas B y dstas no responden a los mitogenos 
disponibles (2, 5, 16, 25). 

La variante con cdlulas T de la leucemia cronica 'info-
thin es relativamente rara, representando ithicannente el 
5 0/0 de los casos du este tipo de leucemia (13, 15). 
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La mayoria de estudios citogeneticos de pada tes 
con esta clase de leucernia, han sido hechos en linfeci!os 
perifericos estimulados con fitohe,nagleitinina, un mitageno 
Para las cdlulas T, mientras que las ceiulas que proiiferan en 
mas del 95 °/o de los pacientes son linfocitos 13 (2, 11, 13, 

15) y la mayor parte de casos han tenido cariotipo normal 
(11). Muchos autores pieilsan que as respuestas a los mi-
tOgenos y los datos citogeneticos que han sido informacios, 
representan proliferacion de las pocas cdlulas T normales 
en,re las celulas 13 neoplasicas, mds que las cdlulas leucemi-
eas mismas (15). 

En 1981 Nowell y eolahoradores logran la prolifera-
cion de linfocitos B, cultivdridolos con un nitrttero igual de 
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,11,.v„....seiraie,,  de sangre neanal, tratadas cod .nite-

ni i..m* estinitilindelas con diferentns mitegenes (17). A, 

pli:o do t atom:es se desarrollan tecnicas para cultivo car-

.pie 
luilocitos B de leuceinia crook:a linfochica (11), que 

lograr un mejor enten4imiento de las alteracio-

s t elulares en esta enfermedad. 
• . 

El presente informe constituye el (mice case de ley-
„poi criSnica linfocitica, de 9 pacientes investigados, en zi 

rue posible obtener cdlulas en division para estudio 

estoene:t ico. 

M ATERIAL Y METODOS 

A un hombri: de 55 afios de edad con leucemia croni-
es linfecitica en curso de tratmmento, se le tome una mue- 

tot Jc 	VT111_1 1, 	min tina jeriry berariniiada. 
sangre fue cultivada pm 72 horas a 37°C, utilizando un me-
din de cis:hive con la siguiente composition: 80 ml. de 
medio de cultivo R2-65, 20 ml. de suero bovino fetal, 
2,5 0/0 de L-glutamina y 2 mi. de fitohemaglutinina. Se 
'grey) 0,5 ml. de sangre a cada 10 mi. de medio de cultivo. 
No se utilize colquieina. 

A las 72 horas de cultivo se hizo un choque hipoo-
nice eon KC1 al 0,5 0/0 per 30 minutos, a 37°C, y cuatro 
fijaciones sucesiras con una mezcla 3:1 de alcohol metilico 
absolute, icicle acetic° glacial a 4°C, por 30 minutes cada 
una (24). 

Cuadro 1. 

NUMERO nE COMAS POR CELULA DE CADA TWO DE 
CROMOSOMA. 20 MEEAFASFS ANALIZADAS 

Las laminas secadas al aire fueron bandeadas utilizan-
do dl siguiente procedimiento: fueron sumergidas en una 
solution de Glenna al 6 0/o a la que se agregb 2 ml. de soht---
ciOn de Na 112PO4=E120 al  5 °/o por.40 minutos. Se des-
thieron con alcohol metilico absolute, se lavaron con ago?, 
destilada y se conservaron a temperatura ambiente por un 
dia., al cab del coal fueron teflidas con solucien Giemsa at 
6 0/o, a la que se afiadio.2 ml. de Na, N PO4  = 12H20 al 
5 °/0, poi 10 minutos (24). 

Se hizo conteo del ntimero de cromosomas a 170 
eelulas. 

Minter° del 
cromosoma 1 

Copias 
2 3 

A 20 
20 

3 20 
4 20 
5 20 
6 20 

7 
20 

1 19 
9 6 14 

in 20 
11 2 18 
12 6 14 
13 19 1 
14 20 
15 1 19 
16 19 
17 20 
18 2 18 
19 19 1 
20 3 12 5 
21 3 15 
22 5 15 
X 20 

20 
Y 6 

7 	— 

cromosomas (32 °/o de In alulas tuvieron mas de 06 cro-
mosomas y solamente el 25 010 tuvieron menos de 46) 
(Fig. I). 

Veinte metafases de buena calidad fueron fotografia-
das, cariotipadas segun el model() estandar dada en la con-
ferencia de Paris 1971 (3) y analizadas. 

RESULTADOS 

El conteo del Minter° de cromosomas por cdlula mos-
tro la existencia de una linea celular principal con 46 era-
mammas seudodiploide y una tendencia de crecimiento de 
la poblacian celular hacia valures ma's altos del annum de 

El analisis del nEtmero de copias de cada tipo de cro-
mosoma revel() variaciones numericas en 12 cromosomas 
(Cuadro* I). Se encontraron dos cromosomas marcadores 
A y B. El cromosoma A present() una frecuencia de 30 °/o 
y fue probablemente formado por media de una translo-
cacian, entre los brazes largos del cromosoma 12 que su-
fr.?) una fractura cerca del centramero, con un cromosoma 
20 que sc fractur6 en fa region distal de sus brazos largos. El 
marcador B present() una frecuencia de 35 °/o y se forma 
con probabilidad por media de una transiocacien entre los 
cromosomas 21 y 22, el 22 fue el que conserve el centr6-
mere y el 21 sufria una ruptUrn cerca del centramero en los 
brazes largos (Figs. 11,111 y IV). 
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Figura II 

CARIOTIPO MOSTRANDO LA FRESENCIA DEL • 
MARCADOR CROMOSOMICO A 
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Eigura III 

CARIOTIPO MOM:UNDO ABERRACIONES 
NUMER1CAS 1' LA PRESENCIA DEL MARCADOR 

CROMUSOMICO B. 
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Figura IV 

CARIOTIPO ANORMAL EN EL QUE SE OBSERVAN 
ABERRACIONES NUMERICAS Y LA PRESENCIA DE 

LOS MARCADORES CROMOSOMICOS A Y B 
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DISCUSION 

Se conocen numerosos informs de patrones crorno-
sOrnicos normales en la leucemia el-6Mo linfocitica, estimu-
lada con fitoliemaglutinina, pero como fue notado antes, las 
celulas en division en estos casos son probablemente celulas 
T residuaies normales mas que Mules B neoplasicas (15). 

El hecho que todas las metafases analizadas fueron 
anormales, claramente indica que la respuesta proliferative 
observada pare la fitoliemagIutinina involucrO la pobla-
ciOn leucemica y que las celulas afectadas fueron Mules T. 

En el presente, este bien establecido, que casi todas 
las Mules turnoralcs de mamifero tienen alteraciones cro-
mosOrnicas, que usuahnente indican un patron clonal de 
crecimiento (15). 

Estudios citogeneticos hechos en diferentes enfer-
medades del sistema hematopoyeticb han demostrado que 
la 	implicaciOn frecuente de de terminados cromosomas 
en aberraciones numericas y estructurales no es al azar 
(6,9, 10, 11, 14, 18, 22,-23). 

Fuera del cromosoma Phi  (Philadelphia), caracterfa-
tico de to mayoria de pacientes con leucemia crOnica mie-
loide (1,19,22) y del cromosoma 14q f presente en la ma-
yor parte de pacientes con !inform Burkitt (12), no han 
sido identificados otros tipos de marcadores crornosOrnicos 
que puedan ser considerados especificos del cariotipo, de 
una condiciOn maligna determinada del sistema hematopo-
yetico. 

Aunque los cromosomas marcadores tienen caracter 
particular (a excepciOn de los antes mencionados), como los 
estudiados en el presente caso, su importancia reside en que 
pucden indicar la naturaleza maligna de las celulas que los 
porgien y el origen ccm6n de bras a partir de una sofa eelula 
original, lo que tiene utilidad en el seguimiento de la evolu-
cion de la poblaciOn tumoral (8). Estos marcadores pueden 
servir pare el establecimiento de aquellos cromosomas que 
participan mas frecuentemente en reestructuraciones, y en 
la determinaciOn de las zonas cromosomicas que sufren ma's 
frecuentemente fractures, ayudando en alguna medida al 
conoeimiento de los rnecanismos de la evolucidn de los ca. 
riotipos neopIasicos (24). 

Pedersen encontrO en la leucemia cronica mieloide 
que la ganancia y perdida de cromosomas son imersamente 
proporcionales a la longitud del cromosoma, siendo mas fre-
cuentemente implicados los grupos con cromosomas peque-
nos (C,E,F,G) (20). 

Kato y Yoshida (7) usando un tratamiento con cot-
chicina produjeron artificialmente no-disyunciones sic los 
cromosomas en las celulas del hamster chino y encontraron  

que la pdrdida y ganancia de los cromosomas se Iroducen 
sobre todo en los cromosomas pequeitos. 

En nuestro caso, sueedi6 el misrno fenomeno, y 
chos de Jos cromosomas implicados aparecen inforrnados 
como participantes en aberraciones nurnericas, en otms 
estudios citogeneticos, de pacientes con leucemia cronies 
linfocitica (4, 11, 15, 16). 

Los hallazgos cromosomicos en este caso son de inte-
res ya que dos no solarnente comprueban el caracter neo-
pIasico de los linfoeitos circulantes, sine tambien la natura. 
leza clonal de su proliferaciOn en el cuerpo. 
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