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Memory-2 (Yue Minjun, 2000) 
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Enfant de 4 ans avec retard de croissance staturo-pondérale (P3 depuis la 

naissance, en rupture de courbe) et psychomoteur (ne parle pas, a marché à 2.5 

ans). 

Doit commencer l’école… un bilan s’impose! 

Votre collègue de cabinet a fait une formule sanguine, qui montre une 

hémoglobine a 105 g/l et des plaquettes à 100 G/L. 

Votre collégue est en vacances et le patient vient vous voir pour état fébrile…

QUELLE ANAMNESE? 

QUEL EXAMEN PHYSIQUE? 

QUELS EXAMENS DE LABORATOIRES?  

Un enfant pas comme les autres…



NAT: Grossesse BSH, mère de 38 ans G4A3P1, IVF avec ICSI, RCIU avec 

croissance au limites du P3 mais grossesse harmonieuse, ictère néonatal 

avec besoin de photothérapie.

Depuis: 5-6 OMA/an, 1-2 épisodes de bronchite spastique (1 hospitalisation) 

avec ATB et bronchodilatateurs topiques. 

Vacciné. Pas de médication chronique. 

AF: grand-père paternel décédé de fibrose pulmonaire, oncle paternel décédé 

à l'âge de 18 ans d’infection. 

Un peu plus de détails…



Vous examinez l’enfant

Anomalies des ongles Anomalie de pigmentation 
cutanée

Lésions buccales et 
malformations dentaires



Hb 105 g/l 

Réticulocytes 10%0

Leucocytes 2.5 G/L

Thrombocytes 70 G/L

ANC 1200

ALC 800

MCV 105 fl

AST 150, ALT 80

HbF 15%

Frottis sang périphérique:

Neutrophiles polységmentés avec macrocytose.

Erythrocytes avec macrocytose.

Radiographie du thorax avec infiltrat diffus 

bilatéral.

US abdominal avec parenchyme cirrhotique NOS.

Sérologies normales 

(CMV/EBV/Parvo IgG pos, IgM nég) 

Un laboratoire complet



WHAT NEXT ?



Biopsie Aspiration

Un examen de moelle s’impose



Une moelle déshabitée



Suspicion: dyskeratose congénitale = une télomeropathie



Un grand-père avec fibrose pulmonaire et cirrhose hépatique
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Clinical question

Results of Telomere Length Measurements

MTLN INT MTLN INT MTLN INT MTLN INT MTLN INT MTLN INT

6.4 ± 0.1 8.8 VL 6.8 ± 0.1 9.5 VL 6.9 ± 0.0 9.1 L 6.3 ± 0.4 7.9 L 6.9 ± 0.3 9.1 L 6.3 ± 0.3 8.4 L

MTL = Median Telomere Length (kb) VL = very low (MTL < 1. Per)

SD = Standard Deviation L = low (1. Per ‐  MTL < 10. Per)

MTLN = Normal Median Telomere Length at Age (50 percentile) (kb) N = normal (10. Per ‐  MTL ‐  90. Per)

INT = Telomere Length Interpretation: H = high (90. Per < MTL ‐  99. Per)

VH = very high (MTL > 99. Per)

Graphics

Jobin Victor

References: Baerlocher et al. in Cytometry (2002, 2003), Methods in Cell Biology (2004), Nature Protocols (2006)
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Lym phocytes Granulocytes
CD45RA  pos  / CD20  neg

(naïve  T‐) cells

CD57  pos

(NK  / NKT‐) cells

CD20  pos

(B‐) cells

CD45RA  neg

(m em ory T‐) cells

10.02.2017
DLBCL / Cardiovascular 

disease / Omphalocele / 

ectopic kidney / hypocellular 

bone marrow 

Prof. Dr. med. G. Baerlocher

18.10.2016

MTL ± SD
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To:
Dr. med. Berthet Emily
CHUV
Rue du Bugnon 46
1011 Lausanne
Switzerland

mail to: emily.berthet@chuv.ch

Telomere length values are around the first percentile for all subsets of leukocytes. A telomeropathy cannot be excluded. I would recommend to perform a mutational analysis 
of candidate genes (TERC, TERT, TINF2, TCAB1, DKC1, NOP10, NHP2, CTC, RTEL1, ACD, PARN, USB1). Please send us the signed requisition form for the mutational analysis if you 
would like to have this analysis performed. 

Une analyse des télomères est faite…



Alter et al 2015

Télomères chez les patients sans défaillances médullaires 



Alter et al 2015

Télomères chez les patients avec dyskeratose congénitale



Une analyse génétique est faite…



Diagnostic retenu 

Telomeropathie dans le spectre d’une dyskeratose congénitale

Véritable syndrome de prédisposition aux cancers

Seul traitement curatif: greffe de cellules souches hématopoietiques



Escape Artist (Sam Taylor-Woods, 2008)

Vous etes de retour dans votre cabinet… patient identique? 

Fille de 4 ans avec retard 

de croissance staturo-

pondérale et 

psychomoteur

Hémoglobine à 105 g/l 

Plaquettes à 100 G/L. 



NAT: Grossesse BSH, mère de 38 ans G4A3P1, IVF avec ICSI, 

RCIU avec croissance au limites du P3 mais grossesse 

harmonieuse, ictère néonatal avec besoin de photothérapie.

Depuis: 5-6 OMA/an, 1-2 épisodes de bronchite spastique (1 

hospitalisation) avec ATB et bronchodilatateurs topiques. 

Vacciné. Pas de médication chronique. 

AF: négative, parents ashkenazes

Un peu plus de détails…



Vous examinez l’enfant



Hb 105 g/l 

Réticulocytes 10%0

Leucocytes 2.5 G/L

Thrombocytes 70 G/L

ANC 1200

ALC 800

MCV 105 fl

AST 150, ALT 80

HbF 15%

Frottis sang périphérique:

Neutrophiles polységmentés avec macrocytose.

Erythrocytes avec macrocytose.

Radiographie du thorax normale.

US abdominal normal avec adénome (?)

US rénal avec rein unique droit avec double 

système urétéral. 

Sérologies normales 

(HBV/HCV/HAV/CMV/EBV/Parvo IgG pos, IgM

nég) 

Un laboratoire complet



WHAT NEXT ?



Une moelle déshabitée



On suspecte une anémie de Fanconi: maladie de réparation d’ADN



On recherche une anémie de Fanconi



page 2 of 2: report of Ivan Lekont

Complete forms of somatic mosaicism in the hematopoietic system may lead to false-negative re-
sults in diagnostic studies of blood samples (Gross et al, Cytogenet Genome Res 98; 126-135
(2002)). In such situations, studies of fibroblasts are required.

Conclusion:

Normal lymphocyte activation in culture. No spontaneous or mitomycin-C-induced G2 phase
accumulation was detected. These results from studies of peripheral blood lymphocytes are at
variance with the diagnosis of FA.

Some pertinent clinical information would be appreciated.

Thank you for sending this material.

Yours sincerely,

PD Dr. E. Kunstmann
(Praxis für Humangenetik)

Prof. Dr. T. Haaf
(Vorstand Institut für Humangenetik)

Prof. Dr. D. Schindler
(Laborleiter)
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On recherche une anémie de Fanconi



QUE FAUT-IL RETENIR?





COMMENT ABORDER CES MALADIES?



Cytopénie ?

Anomalie de la production?

Atteinte uni-lignée?

Présentation syndromique?



Cytopénie ?

Anomalie de la production?

Atteinte uni-lignée?
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Cytopénie ?

Anomalie de la production?

Atteinte uni-lignée?

Présentation syndromique?



Atteinte syndromique & DefMed: penser prédisposition au cancer



Pathogenèse des défaillance médullaires



Pathogenèse de l’anémie de Fanconi



Pathogenèse des télomeropathies



Pathogenèse des ribosomopathies



Variabilité dans le 

phénotype…

Enfants atteints 

d’un Syndrome de 

Barth

On ne soigne pas des molécules, mais des enfants!



• Les défaillances médullaires congénitales de l’enfant 

sont rares individuellement mais fréquentes 

collectivement.

• Il faut investiguer les cytopénies de production et 

exclure une atteinte avec prédisposition au cancer.

• Les soins aux enfants avec défaillances médullaires 

congénitales sont faits par des HOPs avec expérience.

• Un patient avec cancer peut avoir une défaillance 

médullaire congénitale. 

Points à retenir - I



• Rasoir de Occam

Si deux choses inhabituelles se présentent ensemble, ce n’est pas un 

hasard.

• Bon sens du pédiatre

Ce qui est rare est rare. 

• Addendum de Renella

Les choses rares sont cumulativement fréquentes, et il faut donc s’y 

intéresser. 

Points à retenir - II



Merci pour votre attention


