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CASO CLINICO:

Anemia emolitica autoimmune in corso di recidiva di CLL 
non responsiva a terapia steroidea



DICHIARAZIONE CONFLITTO D’INTERESSE

In ottemperanza alla normativa ECM ed al principio di trasparenza delle fonti di
finanziamento e dei rapporti con soggetti portatori di interessi commerciali in
campo sanitario, dichiaro i miei conflitti d’interesse degli ultimi due anni, quali
partecipazione ad advisory board, relazioni, etc…:

Jansenn, Beigene, Novartis, Astra-Zeneca, Sanofi, Abbvie



Prima visita nel dicembre 2018 :

Donna di 73 anni con ottimo PS , in anamnesi ipertensione arteriosa in terapia con ace-
inibitore e osteoporosi asintomatica, inviata per riscontro di leucocitosi molto elevata:
GB 205.000 (L 90%) con lieve anemia normocitica (Hb 11.6 MCV 87) e piastrine
125.000/mm3. LDH normale .

EO: non linfoadenomegalie palpabili , non epatosplenomegalia

IF su SP: LLC Citogenetica FISH del13q , profilo molecolare IgHV Non mutato, p53 assente.

Diagnosi: LLC stadio A di Binet , stretta osservazione



A giugno 2019:

astenia progressiva con GB 412.00/mm3 Hb 8.3 PLT 112.000, non emolisi, Coombs
negativo EO: polo splenico 1 cm.

Alla TAC torace più addome: microadenopatie diffuse max 2 cm, milza 13 cm.

Considerata età e terapie disponibili si iniziava Ibrutinib 420 mg/die.

Dopo iniziale aumento ulteriore della linfocitosi (445.000/mm3) con emoglobina in lento
incremento, progressiva ottima risposta con normalizzazione dell’ emocromo.



Ad aprile 2023: astenia, pallore e subittero sclerale.

Esami ematici: Hb 6 g/dl, MCV 96, GB 20.000 con L 15.000, PLT 110.000,
Reticolociti 6%, LDH > 1000, Bilirubina 5.15 (diretta 0.8): AHA.

IF su SP : LLC
FISH del 13q ,p53 negativa IgHV non mutato.

Iniziata terapia steroidea (1 mg/kg di prednisolone) : dopo 8 settimane
di terapia a dosaggio pieno: Hb 6.3, GB 43.500 (L 80%), Plt 135.000.

TAC Torace e Addome : Linfoadenomegalie fino a 3 cm sovra e sotto
diaframmatiche.

Si valutava terapia per ricaduta CLL con associata AHA.
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A luglio 2023 inizia terapia di seconda linea con schema Ven-R (studio Murano)
con ramp up di Venetoclax secondo scheda tecnica: incrementi settimanali da 20-
50-100-200-400 mg/die per 5 settimane, associando quindi Rituximab
375mg/m2 (500 mg/m2 dal ciclo 2) ogni 28 giorni per 6 cicli. Venetoclax continua
a 400/mg (fino a 24 mesi totali).

La paziente riferiva miglioramento clinico con lento ma progressivo
miglioramento dell’anemia. Inoltre riduzione della linfocitosi (43.750—> 8.450).
Alla terza settimana di ramp up (Venetoclax 100 mg) si evidenziava neutropenia
di grado 4 (ANC 200/mm3) per cui interrompeva Venetoclax e veniva supportata
con breve ciclo di G-CSF sc.

Successiva risalita dei neutrofili e ripresa del ramp up alla stessa dose (100 mg).



Alla fine della titolazione di Venetoclax: Hb 10.5 bilirubina e LDH nella norma.

Prima dose di Rituximab ben tollerata.

Nelle settimane successive normalizzazione di emoglobina e conta leucocitaria.

Ecografia addome 01/2024: milza nei limiti 11 cm non più visibili linfoadenomegalie.

Al controllo del 12/6/2024: Hb 12,7 g/dl, GB 6.120 (N 1.650 L 4.530).

Prosegue Venetoclax 400mg/die.
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