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Syndromes lymphoprolifératifs B avec prolymphocytes
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LPL-B : une entité débattue

WHO-HAEM5
. .pe . WHO-HAEM4R Hairy cell leukaemia
Table 1. International Consensus Classification of
mature lymphoid and histiocytic/dendritic cell Hairy cell leukaemia
neo plasms Splenic marginal
zone lymphoma
Mature B-cell neoplasms Splenic marginal

zone lymphoma

Chronic lymphocytic leukemia/small lymphocytic lymphoma Splenic B-cell

lymphomalleukaemia

Monoclonal B-cell lymphocytosis Splenic diffuse red pulp with prominent nucleoli
. . . small B-cell lymphoma/
Chronic lymphocytic leukemia type leukaemia

Splenic diffuse red pulp
small B-cell lymphoma/
leukaemia

. . . Hai Il leukaemia, variant
Non-chronic lymphocytic leukemia type SRS,

B-cell prolymphocytic leukemia I

B-prolymphocytic leukaemia
Splenic marginal zone lymphoma

Hairy cell leukemia

Splenic B-cell lymphoma/leukemia, unclassifiable

Splenic diffuse red pulp small B-cell lymphoma Prolymphocytic

progression of CLL
Hairy cell leukemia-variant
Campo et al., Blood, ICC 2022 Alaggio et al., Leukemia, OMS 2022
Epigenetic features support the diagnosis of B-cell prolymphocytic
leukemia and identify 2 clinicobiological subtypes
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Multicentrique, rétrospective G-_l-K:

99 cas proposés
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Au diagnostic
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Données clinico-bio

N manquantes, n=3
Unanimité des 3 ou 4 experts 4 ’
34 premiers cas inclus : SLPB
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Genetic characterization of B-cell prolymphocytic n=27
leukemia: a prognostic model involving MYC and TP53
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Objectifs

SLPB

LPL-B de novo Prolymphocytes >30%

n=27

n=42

Immunophénotypage
Cytogénétique (Caryotype/FISH)
Sequencage IGHV (n=47)
Mutations géniques (26 exomes et 19 panels 129 genes)
Evolution clinique

Parametres distinctifs ?

1) LPL-B CD5+ vs. CD5-

2) LPL-B vs. autres SLPB avec prolymphocytes



Caracteristiques des patients

* Moyenne des 3 ou 4 relecteurs



Caractéristiques cytogénétiques et moléculaires : LPL-B CD5- vs. CD5+
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Profil cytogénétique et moléculaire similaire, avec majoritairement un statut IGHV muteé



Survie globale : LPL-B CD5+ vs. CD5-
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Caractéristiques cytogénétiques et moléculaires : LPL-B vs. SLPB/PL
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LPL-B : fréquence plus élevée de t(MYC) et de mutation MYC
SLPB/PL: fréquence plus élevée d’anomalies TP53 et de gain MYC



Survie globale : LPL-B vs SLPB/PL

Survie cumulée
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Quels diagnostics pour les 27 SLPB/PL ?

= Anapath:n=7 (5 BOM, 1 rate, 1 ganglion)
« 5:LZM
e 2:SLPBinclassable
* Immunophénotypage
e 20 LZM-like : CD5+/-, CD23+/-, CD20 fort, CD200+, CD180+
e 4 LLC-like : CD5+, CD23+, CD20 faible, CD43+ (score Matutes <3)
* 3 LCM-like: CD5+, CD23-, CD20 fort, CD200-, CD180-, CD38+/-
= Anomalies cytogénétiques et moléculaires associées au LZM splénique : peu représentées
* Del(7q):4/24
* Trisomie 3 :4/24; trisomie 18 : 3/24
e Mutations NOTCH2/KLF2 : 0/16



Conclusions

1) LPL-B CD5+ vs. CD5- 2) LPL-B vs. autres SLPB avec prolymphocytes

Profil cytogénétique et moléculaire similaire Profil cytogénétique et moléculaire différent

- Reéarrangements MYC (62%) - Plaide pour une séparation LPL-B/autres SLPB
- Mutations MYC (26%) avec prolymphocytes

- Statut IGHV muté (78%)
—> Seuil de PL a 55% pertinent

- LPL-B CD5+ # LLC en progression
SLPB/PL

Réarrangements MYC <20 %
Caryotype complexe

Gain MYC : 45%

Anomalies TP53 : 75%

LLC agressives
Réarrangements/mutations MYC <5%
Statut IGHV non muté +++

Haberl et al., Cancer Genetics, 2016

Li et al.,, Modern Pathology, 2016 LZM en progression
Chapiro et al., unpublished

Autres ? Leucémies/lymphomes B spléniques avec nucléole
proéminant (SLBPN) ?

LPL-B CD5+/CD5- : une entité a part entiere
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