


CLASSIFICATION OMS EN PRATIQUE

Sihem TARFI-BEKKOUR & Orianne WAGNER-BALLON

28 mai 2026



▪Advisory boards pour Alexion Pharmaceuticals France et 

conférences Alexion Pharmaceuticals France et Espagne, Novartis

▪Financement recherche Alexion Pharmaceuticals France, Novartis 

et Sobi

▪Financement recherche Alexion Pharmaceuticals France, 

Novartis et Sobi

LIENS D’INTÉRÊT



LES DIFFÉRENTES CLASSIFICATIONS
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ICC 2022



CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022
Essential criteria

Desirable criteria

gene fusions (PDGFRA, PDGRB, FGFR1, or JAK2).c

e

f

e

f
See Table 2.13



Critères prérequis
1. Monocytose sanguine persistante absolue 

(0,5x109/L) et relative (10%)

2. Blastes sanguins et médullaires <20%

3. Exclusion des critères diagnostiques de 

leucémie myéloïde chronique (LMC) ou 

d’une autre néoplasie myéloproliférative

4. Exclusion des critères diagnostiques de 

néoplasies myéloïdes/lymphoïdes avec transcrits 

de fusion de tyrosine kinase

LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

Hémogramme 

& frottis sanguin

KHOURY, SOLARY et al, Leukemia 2022



Critères prérequis
1. Monocytose sanguine persistante absolue 

(0,5x109/L) et relative (10%)

2. Blastes sanguins et médullaires <20%

3. Exclusion des critères diagnostiques de 

leucémie myéloïde chronique (LMC) ou 

d’une autre néoplasie myéloproliférative

4. Exclusion des critères diagnostiques de 

néoplasies myéloïdes/lymphoïdes avec transcrits 

de fusion de tyrosine kinase

LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

KHOURY, SOLARY et al, Leukemia 2022

Hémogramme 

& frottis sanguin

Myélogramme



Critères prérequis
1. Monocytose sanguine persistante absolue 

(0,5x109/L) et relative (10%)

2. Blastes sanguins et médullaires <20%

3. Exclusion des critères diagnostiques de 

leucémie myéloïde chronique (LMC) ou 

d’une autre néoplasie myéloproliférative

4. Exclusion des critères diagnostiques de 

néoplasies myéloïdes/lymphoïdes avec transcrits 

de fusion de tyrosine kinase

LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

GOASGUEN et al, Haematologica 2009 



Critères prérequis
1. Monocytose sanguine persistante absolue 

(0,5x109/L) et relative (10%)

2. Blastes sanguins et médullaires <20%

3. Exclusion des critères diagnostiques de 

leucémie myéloïde chronique (LMC) ou 

d’une autre néoplasie myéloproliférative

4. Exclusion des critères diagnostiques de 

néoplasies myéloïdes/lymphoïdes avec 

transcrits de fusion de tyrosine kinase 

→ hyperéosinophilie ?

LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

Hémogramme 

& frottis sanguin

Myélogramme

Caryotype

Biologie moléculaire

KHOURY, SOLARY et al, Leukemia 2022



LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

Hémogramme 

& frottis sanguin

Myélogramme

Caryotype

Biologie moléculaire

KHOURY, SOLARY et al, Leukemia 2022

Critères prérequis
1. Monocytose sanguine persistante absolue 

(0,5x109/L) et relative (10%)

2. Blastes sanguins et médullaires <20%

3. Exclusion des critères diagnostiques de 

leucémie myéloïde chronique (LMC) ou 

d’une autre néoplasie myéloproliférative

4. Exclusion des critères diagnostiques de 

néoplasies myéloïdes/lymphoïdes avec transcrits 

de fusion de tyrosine kinase

Exigences pour le diagnostic
Critères prérequis présents dans tous les cas



Critères de sous-types
- LMMC myélodysplasique : GB <13x109/L

- LMMC myéloproliférative : GB ≥13x109/L

LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

Critères prérequis
1. Monocytose sanguine persistante absolue 

(0,5x109/L) et relative (10%)

2. Blastes sanguins et médullaires <20%

3. Exclusion des critères diagnostiques de 

leucémie myéloïde chronique (LMC) ou 

d’une autre néoplasie myéloproliférative

4. Exclusion des critères diagnostiques de 

néoplasies myéloïdes/lymphoïdes avec transcrits 

de fusion de tyrosine kinase

Hémogramme 

& frottis sanguin

Myélogramme

BENNETT, CATOVSKY et al, BJH 1994

SUCH E, GERMING et al, Blood 2016

ITZYKSON, KOSMIDER et al, JCO 2016

ELENA, GALLI et al, Blood 2016



LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

Critères prérequis
1. Monocytose sanguine persistante absolue 

(0,5x109/L) et relative (10%)

2. Blastes sanguins et médullaires <20%

3. Exclusion des critères diagnostiques de 

leucémie myéloïde chronique (LMC) ou 

d’une autre néoplasie myéloproliférative

4. Exclusion des critères diagnostiques de 

néoplasies myéloïdes/lymphoïdes avec transcrits 

de fusion de tyrosine kinase

Hémogramme 

& frottis sanguin

Myélogramme

Critères de sous-types
- LMMC myélodysplasique : GB <13x109/L

- LMMC myéloproliférative : GB 13x109/L

Critères de sous-groupes : % blastes
- LMMC-1 : <5% sang et <10% moelle

- LMMC-2 : 5-19% sang et 10-19% moelle 



Critères de support
1. Dysplasie touchant au moins une lignée

2. Anomalie clonale cytogénétique ou moléculaire
3. Répartition anormale des sous-populations 
monocytaires circulantes

LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

WAGNER-BALLON & KOSMIDER, Bulletin du cancer 2023

≥ 3/30 mégacaryocytes

≥ 20/200 éléments neutrophiles

≥ 20/200 érythroblastes



Critères de support
1. Dysplasie touchant au moins une lignée

2. Anomalie clonale cytogénétique ou moléculaire
3. Répartition anormale des sous-populations 
monocytaires circulantes

LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022



Critères de support
1. Dysplasie touchant au moins une lignée

2. Anomalie clonale cytogénétique ou moléculaire
3. Répartition anormale des sous-populations 
monocytaires circulantes

LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022



Critères de support
1. Dysplasie touchant au moins une lignée

2. Anomalie clonale cytogénétique ou moléculaire
3. Répartition anormale des sous-populations 
monocytaires circulantes

LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

C
D

1
6

CD14

MONOCYTES 

CLASSIQUES

CD14++CD16- 

cMo = MO1
85 ±6%

ZIEGLER-HEITBROCK, ANCUTA et al, Blood 2010

WONG, TAI et al, Blood 2011

Fort potentiel de phagocytose
Expriment CD42L, CCR2, CLEC4D, 

CLEC5A, IL-13R1, CXCR1, CXCR2



LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

C
D

1
6

CD14

MONOCYTES 

CLASSIQUES

CD14++CD16- 

MONOCYTES 

INTERMÉDIAIRES

CD14++CD16+ 

cMo = MO1

iMo = MO2

85 ±6%

5 ±2%

ZIEGLER-HEITBROCK, ANCUTA et al, Blood 2010

WONG, TAI et al, Blood 2011

Critères de support
1. Dysplasie touchant au moins une lignée

2. Anomalie clonale cytogénétique ou moléculaire
3. Répartition anormale des sous-populations 
monocytaires circulantes

Prolifération & stimulation 

des LT

Production de ROS

Angiogenèse
Expriment CD74, HLADR, Tie-2, CD105



LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

C
D

1
6

CD14

MONOCYTES 

CLASSIQUES

CD14++CD16- 

MONOCYTES 

INTERMÉDIAIRES

CD14++CD16+ 

MONOCYTES NON CLASSIQUES 

CD14neg/faibleCD16+ 

cMo = MO1

iMo = MO2

ncMo = MO3

85 ±6%

5 ±2%10 ±4%

ZIEGLER-HEITBROCK, ANCUTA et al, Blood 2010

WONG, TAI et al, Blood 2011

Critères de support
1. Dysplasie touchant au moins une lignée

2. Anomalie clonale cytogénétique ou moléculaire
3. Répartition anormale des sous-populations 
monocytaires circulantes

Rôle dans la surveillance in situ 

des tissus et au niveau des 

vaisseaux « patrolling »
Expriment Siglec10, CD43



LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

C
D

1
6

CD14

Critères de support
1. Dysplasie touchant au moins une lignée

2. Anomalie clonale cytogénétique ou moléculaire
3. Répartition anormale des sous-populations 
monocytaires circulantes B
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Extravasation/death

TARFI, SELIMOGLU-BUET et al, Cyt PartB 2026 

(ADAPTÉ D’APRÈS PATEL, ZHANG et al, J Ex Med 2017)



LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022
C
D

1
6

CD14

cMocMo

Donneurs 
sains

Monocytose 
réactionnelle

cMo

LMMC

SELIMOGLU-BUET, WAGNER-BALLON et al, Blood 2015

BREVET EUROPÉEN

Spécificité : 94,1%

Sensibilité : 91,9%

Critères de support
1. Dysplasie touchant au moins une lignée

2. Anomalie clonale cytogénétique ou moléculaire
3. Répartition anormale des sous-populations 
monocytaires circulantes



LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

▪ la monocytose en valeur absolue

▪ des mutations/anomalies cytogénétiques

▪ de la forme de LMMC (proliférative vs dysplasique)

▪ du type de LMMC (Type 1 vs 2)

INDÉPENDANTE DE

SELIMOGLU-BUET, WAGNER-BALLON et al, Blood 2015

BREVET EUROPÉEN

cMo ≥94%
Critères de support
1. Dysplasie touchant au moins une lignée

2. Anomalie clonale cytogénétique ou moléculaire
3. Répartition anormale des sous-populations 
monocytaires circulantes



LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

SELIMOGLU-BUET, WAGNER-BALLON et al, Blood 2015

BREVET EUROPÉEN

cMo ≥94%

STABLE AU COURS DU TEMPS
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Critères de support
1. Dysplasie touchant au moins une lignée

2. Anomalie clonale cytogénétique ou moléculaire
3. Répartition anormale des sous-populations 
monocytaires circulantes



LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

SELIMOGLU-BUET, WAGNER-BALLON et al, Blood 2015

BREVET EUROPÉEN

cMo ≥94%

RÉVERSIBLE SOUS AGENTS HYPOMÉTHYLANTS Avant AZA Après AZA

Patient répondeur

C
D

1
6

CD14

Critères de support
1. Dysplasie touchant au moins une lignée

2. Anomalie clonale cytogénétique ou moléculaire
3. Répartition anormale des sous-populations 
monocytaires circulantes



LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

x

C
D

1
6

CD14

Donneurs sains LMMC

miR-150FT FT

Promoteur R3

TET3

cMo ncMo

FT

x
miR-150

cMo ncMo

x
TET3

SELIMOGLU-BUET, RIVIÈRE et al, 

Nat com 2018

Critères de support
1. Dysplasie touchant au moins une lignée

2. Anomalie clonale cytogénétique ou moléculaire
3. Répartition anormale des sous-populations 
monocytaires circulantes

LMMC

Donneur sain



VALIDATION DE LA SIGNATURE PHÉNOTYPIQUE DE LA LMMC

HUDSON, BURACK

et al, AJCP 2018

WAGNER-BALLON, BETTELHEIM et al, 

Cyt Part B 2023

Sp: 86%

Se: 100%

Sp: 90%

Se: 94%

Sp: 86%

Se: 88%

TARFI, HARRIVEL et al, 

BCJ 2018

Sp: 95%

Se: 75%

POPHALI, TIMM et al, 

BCJ 2019

JURADO, HUGUET et al, 

Cyt PartB 2023

TALATI, ZHANG et al, 

Blood 2017

Sp: 95%

Se: -

Sp: 89%

Se: 73%

BARGE, GOOCH et al, 

Pathology 2023

93.9%

Sp: 84%

Se: 94%

94%



HARMONISATION DES PRATIQUES

www.cythem.fr

http://www.cythem.fr/


HARMONISATION DES PRATIQUES

TARFI, KERN et al, Cyt PartB 2024

20 minutes incubation at room temperature, with protection from light



HARMONISATION DES PRATIQUES

CD14

C
D

1
6

TARFI, KERN et al, Cyt PartB 2024



LIMITES DU PHÉNOTYPAGE LMMC

DIFFICULTÉS TECHNIQUES PRÉ-ANALYTIQUES

& DIFFICULTÉS DE FENÊTRAGE

DIFFICULTÉS D’INTERPRÉTATION

Faux  

C
D

1
6

CD14

cMo

TARFI et al, Cyt PartB 2024



LIMITES DU PHÉNOTYPAGE LMMC

DIFFICULTÉS TECHNIQUES PRÉ-ANALYTIQUES

& DIFFICULTÉS DE FENÊTRAGE

DIFFICULTÉS D’INTERPRÉTATION

Faux  

C
D

1
6

CD14

cMo

▪ Sortie d’aplasie

PATEL, ZHANG et al, J Exp Med 2017



LIMITES DU PHÉNOTYPAGE LMMC

DIFFICULTÉS TECHNIQUES PRÉ-ANALYTIQUES

& DIFFICULTÉS DE FENÊTRAGE

DIFFICULTÉS D’INTERPRÉTATION

Faux  

C
D

1
6

CD14

cMo

▪ Sortie d’aplasie

▪ Traitement par corticoïdes et immunoglobulines IV
DAYYANI, BELGE et al, 

J Leukoc Biol 2003

SIEDLAR, STRACH et al, 

Clin Immunol 2011

TJON, METSELAAR et al, 

Clin Immunol 2012

VOLLE G*, TARFI S*, 

ASH 2023, 

J1Avant traitement 

75,9% 94,3% 

J2

97,3% 



LIMITES DU PHÉNOTYPAGE LMMC

DIFFICULTÉS TECHNIQUES PRÉ-ANALYTIQUES

& DIFFICULTÉS DE FENÊTRAGE

DIFFICULTÉS D’INTERPRÉTATION

Faux  

C
D

1
6

CD14

cMo

▪ Sortie d’aplasie

▪ Traitement par corticoïdes et immunoglobulines IV

▪ COVID-19
SILVIN, CHAPUIS ET AL, CELL 2020



LIMITES DU PHÉNOTYPAGE LMMC

DIFFICULTÉS TECHNIQUES PRÉ-ANALYTIQUES

& DIFFICULTÉS DE FENÊTRAGE

DIFFICULTÉS D’INTERPRÉTATION

Faux  

 % iMo

   ncMO

 cMo <94%

Aspect « en bulbe »

▪ Etat inflammatoire associé à la LMMC

à
LMMC inflammatoire

(16% à 20%)



Critères de support
1. Dysplasie touchant au moins une lignée

2. Anomalie clonale cytogénétique ou moléculaire
3. Répartition anormale des sous-populations 
monocytaires circulantes*

LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

cMo ≥94%

KHOURY, SOLARY et al, Leukemia 2022

*En l’absence de maladies auto-immunes actives 

connues et/ou de syndrome inflammatoire systémique



INTÉRÊT DU MARQUEUR SLAN DANS LES LMMC INFLAMMATOIRES

Exprimé uniquement 
par les monocytes
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TARFI, BADAOUI et al, Haematologica 2019

Prolifération & stimulation des LT

ncMo slan+
(52 ±12% des ncMo)



INTÉRÊT DU MARQUEUR SLAN DANS LES LMMC INFLAMMATOIRES

Contrôles

n=72

Monocytoses 

réactionnelles

n=26

LMMC

n=55

***

***

Accumulation relative des cMO
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TARFI, BADAOUI et al, Haematologica 2019



INTÉRÊT DU MARQUEUR SLAN DANS LES LMMC INFLAMMATOIRES

Contrôles

n=72

Monocytoses 

réactionnelles

n=26

LMMC

n=55
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cM
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Exemple de LMMC « inflammatoire »

slan
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ncMo slan+: 

0,8%

cMo: 

89,2%

ncMo:

2,2%
iMo:

8,6%

CD14
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94%

TARFI, BADAOUI et al, Haematologica 2019



INTÉRÊT DU MARQUEUR SLAN DANS LES LMMC INFLAMMATOIRES

Diminution relative des ncMO slan+
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94%

1,7%

TARFI, BADAOUI et al, Haematologica 2019

Accumulation relative des cMO



LA DIMINUTION RELATIVE DES NCMO SLAN+ DANS LA LMMC EST

Temps (mois)
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STABLE AU COURS DU TEMPS RÉVERSIBLE SOUS AGENTS HYPOMÉTHYLANTS 

Diagnostic

HMA

TARFI, BADAOUI et al, Haematologica 2019



En faveur d’une 

LMMC associée 

à un état 

inflammatoire

TARFI, BADAOUI et al, Haematologica 2019

ALGORITHME 

DIAGNOSTIQUE 

DE LA LMMC PAR 

CYTOMÉTRIE EN FLUX

TARFI, KERN et al, Cyt PartB 2024

Validation multicentrique 

en cours



LIMITES DU PHÉNOTYPAGE LMMC

DIFFICULTÉS TECHNIQUES PRÉ-ANALYTIQUES

& DIFFICULTÉS DE FENÊTRAGE

DIFFICULTÉS D’INTERPRÉTATION

Faux  ▪ Etat inflammatoire associé à la LMMC

▪ Traitement par agents hypométhylants

Attention pour l’interprétation

notamment pour les patients MDS !

TARFI, BADAOUI et al, Haematologica 2019

SELIMOGLU-BUET, WAGNER-BALLON et al, Blood 2015









Critères prérequis
1. Monocytose sanguine persistante absolue 

(0,5x109/L) et relative (10%)

2. Blastes sanguins et médullaires <20%

3. Exclusion des critères diagnostiques de 

leucémie myéloïde chronique (LMC) ou 

d’une autre néoplasie myéloproliférative

LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

LAMBERT, OLIVIER et al, In revision



LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

KHOURY, SOLARY et al, Leukemia 2022

Exigences pour le diagnostic
▪ Si monocytose ≥ 1x109/L : au moins 1 critère de support obligatoire

▪ Si monocytose ≥ 0,5x109/L et < 1x109/L : critères 1 et 2 obligatoires





Critères de support
1. Dysplasie touchant au moins une lignée

2. Anomalie clonale cytogénétique ou moléculaire
3. Répartition anormale des sous-populations 
monocytaires circulantes

LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

Si monocytose ≥ 0,5x109/L et < 1x109/L : 

Des mutations impliquant un ou plusieurs de 

ces gènes sont nécessaires pour répondre 

au critère de support 2



LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

▪ 158 patients avec un diagnostic de LMMC selon la classification 

OMS 2008 avec monocytose ≥1G/l

▪ 152/158 (96%) satisfont les critères OMS 2017

▪ 6 patients avec formes prolifératives (GB= 36±26 X109/L)
SELIMOGLU-BUET, BADAOUI et al, Blood 2017

Le critère de monocytose relative n’est parfois 

pas rempli pour les formes myéloprolifératives !

Critères prérequis
1. Monocytose sanguine persistante absolue 

(0,5x109/L) et relative (10%)



Critères prérequis
1. Monocytose sanguine persistante absolue 

(0,5x109/L) et relative (10%)

LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

FAB 1976

RÉVISION DU SEUIL HISTORIQUE…

BENNETT et al, BJH 1976



LES CRITÈRES DIAGNOSTIQUES OMS 2022

UN SEUIL HISTORIQUE… PROBABLEMENT 

SURESTIMÉ
192 healthy donors 

51 years [19-99]

SELIMOGLU-BUET et al, Blood 2017
0.49 x109/L

Critères prérequis
1. Monocytose sanguine persistante absolue 

(0,5x109/L) et relative (10%)

GEYER et al, Mod Pathol 2017

VALENT et al, Haematologica 2019
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MONOCYTES ≥10% ET 0,5-1 X109/L

EVOLUTION EN LMMC : 38%-47% DES CAS
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≠ CMUS (Clonal monocytosis 

of undetermined significance)

ARBER, ORAZI et al, Blood 2022
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