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Introduction

* SMD = Groupe hetérogene d’hemopathies
malignes

* Classification essentiellement
morphologique (FAB)

* Anomalies cytogénetiques dans 30 a 50 %
(déletions completes ou partielles)



Classification FAB

* Anémie réfractaire (AR)

* Anémie réfractaire avec exces de blastes
(AREB)

* Anémie réfractaire avec exces de blastes en
transformation (AREB-t)
* Anémie sidéroblastigue acquise idiopathique
ARTAY)

* Leucemie myelo-monocytaire chronique
(LMMC)



Classification OMS

* Anémie réfractaire:
- Avec sideroblastes en anneau
- Sans sidéeroblastes en anneau

* Cytopenie réfractaire avec dysplasie multi-
lighage
* Anémie refractaire avec exces de blastes

*

* Syndrome myelodysplasiqgue inclassable



et al.
( Nature 1974; 251: 437- 438)
Deélétion 5q = premiere anomalie
chromosomique recurrente associee a un type
d’anémie réfractaire
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* del 5g rapportéee dans plusieurs hémopathies :

- SMD (primitifs ou secondaires) avec del 59
associ¢ a d’autres anomalies chromosomiques :

. Monosomies 7, 17, 9, 12, 20
. Trisomies 8, 11, 21

- En dehors des SMD :
.LAM :20a 25 %

. LAL, LNH, MM

syndrome 50-



Epidemiologie
. prédominance féminine nette avec un sex-
ratio de 0,33

: moyen = 65 -7/0 ans
<50ans:15%
Clinique
- syndrome anémique
- splenomégalie moderée dans 15 - 20 % des cas



Hémogramme

- anemie macrocytaire aregénérative
(normocytaire rarement)

- thrombocytose dans 50 % des cas
(thrombopénie 20%)

- leuconeutropénie ou GB normaux



Myelogramme

- Erythroblastopénie dans 50 % des cas
- Lignee granuleuse souvent normale

- Dysmegacaryopoiese typique dans 95 % des
cas . micromeégacaryocytes et meégacaryocytes
geants hypolobules ou méme unilobés avec un
noyau tres excentré

- blastes < 5 % dans 75 % des cas
- FAB : "AREB : 15 %
AREB-t:5% , ASAI: 5%






Etude cytogéenétique (1)

* Plusieurs types de delétion sont decrites
variant par la taille et la localisation des
points de cassure.

* Les bandes chromosomiques les plus
freguemment impliguéees sont au
niveau proximal et au niveau distal



Etude cytogéenétique (2)

5013 dans 50 % des cas
5015 dans 20 % des cas

5033 dans 70 % des cas
===> del 5(g13, g33) dans 40 % des cas






Etude moleculaire (1)

* Les regions chromosomiques déletées
contiennent de codant pour :

- facteurs de croissance hématopoiétiques.et
cytokines : GM-CSF, IL-3, IL-4, IL-5, IL-9

- proteines impliquées dans la transduction du
signal et la régulation transcriptionnelle :

. IRF 1: Interferon Regulatory Factor 1
. EGR 1 : Early Growth Response 1
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Etude moleculaire (2)

*La
(des techniques de FISH et de
cartographie moleculaire) semble montrer que
les genes impliques dans le syndrome 5¢-
different de ceux impliques dans les autres
SMD et LAM avec del(5q)

* Le ou les genes mis en cause dans ce
syndrome ne sont pas encore déetermines



Traltement

* Transfusion de culots globulaires
+ Deféroxamine s/c 50mg/kg/j PSE
1 a 5 nuits / semaine
* Erythropoieétine a fortes doses :
150 a 300 U/kg 3 fois /semaine
+ G-CSF ou GM-CSF
* Androgenes, pyridoxine, rétinoides
* Ara-C faible dose
* Chimio-LAM, Allogreffe de moelle



Evolution

*La chez ces patients est relativement
longue (60 mois)

=> facteur de pronostic favorable par I’IPPS
*La est rare (15 %)

* Le risque majeur est la surcharge martiale et
transfusionnelle chez les
patients dépendants des transfusions
erythrocytaires

* Sur le plan I’évolution clonalelest
rare (la trisomie 21 est I’anomalie secondaire'la
plus fréquente)



ETUDE MULTICENTRIQUE

1%&13

Caractéristiques des patients:
* AGE : 61 ans (24 — 87 ans)
*SEXE : 16 F et 2 H (sex-ratio : 0,12)
* CLINIQUE : SFA + Paleur
SMG : dans un cas




* N_FS :
- anemie constante, macrocytaire dans 15 cas :
Hb : 6,9 g/100ml (4 -10,3)
VGM : 106 fl (92 — 122)
rétic : 30 000 /mm?
- leuco-neutropenie dans 9 cas
GB : 3600 /mm?3 (1 200 - 12 400)
PNN : 1600 /mm?3 (200 - 8 500)

- thrombopenie dans 5 cas et thrombocytose
dans 6 cas

Pqg : 243 000 /mm?3 (16 000 - 1 066 000)



* MYELOGRAMME :
AR : 10 cas
ASAI : 1 cas
AREB : 3 cas (blastes 10, 15, 15 %)
AREB-t : 3 cas (blastes 22, 25, 25 %)
NC (MDS+MF) : 1 cas




* CARYOTYPE :
- del 5¢ i1solée dans tous les cas
- 65 % des mitoses (5 — 100 %)
- point de cassure proximal :
:ql4: 2 ;0915: 2;0921: 2 ; 23: 2
- point de cassure distal :
g22:1;0931: 1, ; ;(35: 1




* TRAITEMENT :
- Vitamines B, - By - B : 11 cas
- Androgenes : 5 cas
- Epo + G-CSF : 1 cas
- Ara-C faible dose : 1 cas

- Transfusion de CG :

 Delai median du début : 4 mois (0 — 35 mois)
» Rythme transfusionnel : 2 - 4 CG/mois

« Deferoxamine : 7 cas

 Allogreffe de moelle osseuse : 1cas




* EVOLUTION
- Transformation aigué : 5 cas.(9 - 30 mois)

- H&Emochromatose hepatique dans 2 cas
(+ DID dans 1 cas)

- Statut a la DDN: 14 DC, 3 VV, 1 PDV
- Mediane de survie : 30 mois
AREB et AREB-t : 9 mois (8 - 30)
AR et ASAI : 55 mois (21- 96)



COMMENTAIRES

* Predominance feminine

* Age avance

* Anémie macrocytaire avec thrombocytose
Mais : thrompbopénie frequente

* AREB et AREB-t dans 40 %

* Point de cassure

* Evolution moins longue que ce qui est décrit
dans la litterature

* surveillance a long terme moins satisfaisante



