Outils utilisés en vie réelle pour
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Les maladies hématologiques, en France, sont prises en charge soit en secteur
public (CHU, CHG), soit en secteur liberal dont la majorité des centres est
reunie au sein du réseau HLA (Hematologues Liberaux Associés) et dont une
part importante de l'activite est liee aux syndromes myélo-prolifératifs (SMP).
Dans cette etude retrospective, nous nous sommes intéeresses a tous les outils utilises
pour le diagnostic de la polyglobulie de Vaquez (PV), dans les conditions de vie reelle.

PATIENTS ET METHODES

Sur une période de 6 mois (du 05/11/2018 au 05/05/2019),
et au fur et a mesure des consultations tant de suivi que de
diagnostic initial, 15 centres HLA ont colligé, dans un cahier
d'observation spécifique, tous les éléments conduisant
au diagnostic de polyglobulie de Vaquez de 342 patients.
Le temps médian entre le diagnostic et la saisie des données
était de 5 ans, ce qui signifie que le diagnostic de PV pouvait étre
récent comme ancien (jusqu’a 31 ans).

Pour les patients diagnostiqués entre 2008 et 2016, ce sont les criteres
diagnostic de la classification OMS 2008 qui ont été appliqués;
et pour les malades diagnostiqués apres 2016, les criteres OMS
2016 (figure 1).

RESULTATS

L'dge moyen de la population est de 71 ans (34 a 99 ans),
avec 64% d'hommes et 36% de femmes. Au diagnostic,
100% des patients ont eu un hémogramme; 90%, soit 307 patients,
une recherche de la mutation du JAK2 V617F (86% mutée), 16
patients une recherche de la mutation de I'exon 12 (25% positive);
40% une masse sanguine; 74% un dosage d'EPO endogene; 44%
une biopsie ostéomédullaire (BOM); 7% une étude de pousse
spontanée des progéniteurs érythrocytaires in vitro.

POUR LES PATIENTS
DIAGNOSTIQUES ENTRE 2008
ET 2016 MAIS NON VALIDES
SELON L’OMS 2008, QUEL(S)
CRITERE(S) NETAI(EN)T PAS
REMPLI(S) ?

» CMI (Ho ou Hf ou MS )

- CM2 (mutation JAK2)

. Cml (BOM)

»  Cm2 (EPO sérique subnormal)

>+ Cma3 (progéniteurs +)

POUR LES PATIENTS
DIAGNOSTIQUES APRES 2016
MAIS NON VALIDES SELON
L’OMS 2016, QUEL(S)
CRITERE(S) NETAI(EN)T PAS
REMPLI(S) ?

»  CMI (Hb ou Ht ou MS )
CM3 (mutation JAK2)
» Cm (EPO endogéne Nou )

CM2 (BOM)
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CONCLUSION

Criteres de diagnostic PV OMS 2008

(1) Hb > 18,5 g/dL chez 'homme, > 16,5 g/dL chez
la femme

ou

Ht > 49% chez I'homme, > 48% chez la femme

ou

augmentation de la masse sanguine totale (> 25%

DIAGNOSTIC VAQUELZ 5l :

cM@ + cM@) +1Cm

CM@ + 2Cm
(en I'absence de mutation JAK2)

de la valeur théorique)
(2) Présence de la mutation JAK2V617F ou de
JAK2 exon 12

Biopsie médullaire : hyperplasie cellulaire
partant sur les lignées érythrocytaires,
r ranulocytaires et mégacaryocytaires
Taux sanguin d’EPO subnormal
@ Pousse spontanée des progéniteurs

érythrocytaires in vitro

Criteres de diagnostic PV OMS 2016

(1) Hb > 16,5 g/dL chez 'homme, > 16 g/dL chez

la femme

ou . D+ @ +

Ht > 49% chez I'homme, > 48% chez la femme M ® @ @
Critéres o
MAJEURS augmentation de la masse sanguine totale (> - CM @ h @ +Cm
(M) 25% de Ia‘ valeur ﬂanffnrlque] _
Biopsie médullaire : hypercellularité

touchant les trois lignées (panmyélose) avec
prolifération mégacaryocytaire pléomorphe
@ Présence de la mutation JAK2V617F ou de
JAK2 exon 12

DIAGNOSTIC VAQUEZ §i :

Critére mineur

Taux sanguin d’'EPO normal ou subnormal
(Cm)

DISCUSSION

Depuis la classification OMS 2001,
les criteres diagnostics des PV sont
en constante éevolution; ainsi, suite a la
découverte en 2005 de la mutation du
JAK2V617F eten 2007 de la mutation de I'exon
12 et de leurs implications diagnostiques
dans les SMP, le statut mutationnel est rentré
comme criteres majeur dans la classification
OMS 2008. Si I'on applique les criteres
diagnostics OMS 2008, sur les 118 patients de
cette étude HLA, diagnostiqués entre 2008
et 2016, seuls 55% répondent a ces criteres

(graphigue 1).

Maintenant, si I'on considere les criteres
actuels OMS 2016, sur les 166 patients
diagnostiqués depuis 2016, seuls 34% ont
validé ces criteres diagnostics (graphique 2),
essentiellement par défaut de BOM (figure
2). Avant 2016, la possibilité d'avoir recours
a un critere mineur tel que la pousse des
progéniteurs érythrocytaires in vitro, par
allleurs de réalisation et de standardisation
difficiles, permettait, en vie réelle, d'éviter,
aux patients agés ou fragiles, la pratiqgue
d'une BOM de qualité parfois médiocre.

Les criteres diagnostics exiges OMS 2016 de PV, en réduisant le nombre de criteres
exiges, ont considérablement simplifié, en vie réelle, le parcours diagnostic des patients
atteints de PV, et, ce d'autant plus, que la BOM n'est pas obligatoire si 'hémoglobine
et/ou I'nématocrite initiales atteignent des valeurs élevées qui étaient déja utilisées

comme critere majeur dans la classification OMS 2008.
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