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"RESUME .

'Le syndrome de Digeorge est une maladie génétique a expression phénotypique trés variable Il associe entre autre une
agénésie thymique, une absence des parathyroides entrainant une hypocalcémie, des malformations diverses surtout
cardiaques et une dysmorphie faciale caractéristique. Celle-ci passe souvent inapercue pour des praticiens non avertis.
Cette pathologie est-dans la majorité des cas secondaire & une microdélétion 22q11 dont la mise en évidence en Afrique
est compliquée par I'absence de structures adéquates. Ceci rend difficile le diagnostic d’ou la rareté factice des cas chez
nous. Les auteurs rapportent ici un cas de syndrome de Digeorge chez un patient noir africain d’origine béninoise ; il
mettent un accent particulier sur les d/fﬁcultes de diagnostic et les principaux signes d' appel
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Abstract :

* The Digeorge syndromeis a Chromosomal genettc disease.lts phenotypic expression is h/ghly variable. This chromosomal
abnormality associates a thymlc agenesis, an absence of parathyroid ‘gland involving a hypocalcemia, various
malformations especially cardiac and a characteristic facial dysmorphy. The most frequent cardiac defects include
Tetralogy of Fallot, interrupted aortic arch, and Ventricular septal defect. This one passes often unperceived for not
informed physicians. This pathology is in the majority of case due to a 22q11 microdélétion of which the description in
Africa is complicated by the absence of adequate structures since cytogenetic laboratories are not available in most of
countries. This makes difficult the diagnosis and leads to a factitious scarcity of the disease. The authors report here a case
. of Dlgeorge syndrome on an African black patient from Republic of Benin; they lay a particular stress on the difficulties of
dlagnOSIS and the main signs that must oblige practitioners to think about this chromosomal dlsease
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INTRODUCTION

Décriten 1965 par Angelo Digeorge, le syndrome de
Digeorge a une expression phénotypique trés variable.
Il associe une dysmorphie faciale caractéristique, une
agénésie thymique, une absence des parathyroides
entrainant une hypocalcémié, et des malformations
cardiaques conotroncales. Ce syndrome est aussi
appelé syndrome cardio-vélo-facial de Shprintzen
(fente palatine, cardiopathie, dysmorphie faciale). Les
patients atteints peuvent présenter un retard mental
et des troubles du comportement (3).

Son etlologle n'a été reconnue qu'aux débuts des
années 90 avec la découverte d’ une microdélétion
de la premiére bande de la premiére région du bras
long du chromosome 22 (del 22q11) chez la plupart
des patients suspects. Un petit nombre des patients
présentent plutét une délétion 10q13. Cependant,
a l'étape actuelle des connaissances scientifiques,
certains patients ne présentent aucune anomalie
génétique (7).

Dans la plupart des observations en Afrique,
le diagnostic de certitude du syndrome de

Digeorge a l'instar de celui des autres syndromes
microdélétionnels est souvent limité par l'absence
de moyen d'investigation en cytogénétique surtout
moléculaire.

Nous rapportonsici un casdocumenté de syndrome
de Digeorge observé chez un sujet mélanoderme
d’‘origine béninoise. Nous mettons en exergue les
particularités cliniques retrouvées, discutons des
difficultés diagnostiques surtout de confirmation en
cytogénétique moléculaire et rappelons les prmapaux
signes d'appel.
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Sciences et Médecine:

1. OBSERVATION :
Le patient, vu en consultation de génétique pour

dysmorphie faciale, est né d'un couple non consanguin

ne présentant aucun antécédent pathologique
particulier. La grossesse était de déroulement normal
sans notion de prise de médicament tératogéne connu
et d'exposition aux rayons ionisants. Elle a aboutit a
la naissance a terme d’'un gargon ayant crié aussitot.
Les mensurations néonatales €taient incomplétes, le
poids de naissance était de 3 kg (P75).Les antécédents
médicaux sont faits d'une cardiopathie congénitale a
type de communication inter ventriculaire,d’infections
respiratoires et de dermatoses a type dedermatophytie
a répétition. Par ailleurs, le patient a été opéré d'une
ectopie testiculaire gauche.

L'examen physique a 5 ans et demi avait permis
d'objectiver un poids de 19 kg (P75) et une taille de
112 cm (P75).Le gargonnet présentait une dysmorphie
faciale faite d'un front large, haut et bombé; des
oreilles décollées, mal ourlées et bas implantées; un
philtrum long. Il présentait en outre un palais trés
ogival cyanosé avec une insuffisance vélaire et une
syndactylie membraneuse bilatérale des orteils 2 et
3 (Fig.1). L'examen clinique avait par ailleurs retrouvé
un pityriasis versicolor d'allure érythrodermique et un
léger retard mental. '

Figure 1
bulbaire du nez et le philtrum long

‘Les investigations paracliniques avaient -révele,
en biochimie une hypocalcémie sévéie a 66 mg/l, a
I'examen radiographique un coeur en sabot (Fig.2),eta
I'échographie doppler des cavités droites dilatées, une
aorte a cheval, une communication intér ventriculaire
et une sténose pulmonaire, le tout subjectif d'une
tétralogie de Fallot. La .dysmorphie faciale, les

malformations congemtales et le léger retard mental-

ont fait realiser dans un premier temps un examen
cytogéneétique  qui était revenu normal aussi bien
en caryotype standard qu’en haute résolution. Dans

: Dysmorphie faciale: notez la pointe

Figure 2 : Coeur en sabot

un second temps, l'association dysmorphie faciale,
insuffisance vélaire, tétralogie de Fallot, antécédent
d’ectopie testiculaire, retard mental et hypocalcémie
avait fait envisager I'hypothése d'un syndrome vélo-
cardio-facial due a une microdélétion chromosomique
de la région critique du syndrome de Digeorge. Aussi
duculotde culture cellulaire du patient a-t-il été adressé
au laboratoire de génétique de ['Université de Liége
(Belgique) en vue de la recherche par cytogénétique
moléculaire (Hybridation par immunofluorescence in
situ, FISH) de la délétion 22q11. Cette recherche était

‘revenue positive {Fig. 3). Le patient est donc porteur
“d'un syndrome de Digeorge avec monosomle 22q11.

Figure 3 Fish avec deux sig.na'\ix verts )
(chromosome 22) et un signal rouge
(22q11)

~ 1Il. DISCUSSION
Le syndrome.de-Digeorge est tres souvent évoqué
dans le monde pédiatrique devant une hypocalcémie

notamment en période néonatale. Cependant ce °

trouble calcique n'est pas tres fréquent et, lorsquil
est présent, il n ‘est que trans:tonre II est. ev1dent que
I hypocalcemlen estqu'undes eIements del expression
phénotypique de ce syndrome. La dysmorphie faciale,

_constante quoique parfois discrete, devrait attirer

I'attention des pediatres (2). Sa trlade caractéristique
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(2) L'autre élément majeur pouvant faire evoquer ce
syndrome est la cardiopathie congemtale notamment
les anomalies conotroncales ‘tellés’ que la tetralogxe
de Fallot, le troncus arteriosus et Imterruptuon ‘de

I'arc aortique. Il faut garder a.'esprit que plus.de.70 %;qf
des porteurs de ce syndrome ont une malformatlon.';
cardiaque (1). '

Les anomalies vélaires allant des

faire 'suspecter e dlagnostnc en partlculler en milieu

otorhlnolaryngolog|que ‘Actuéllement; én’ occndent,'_

ces différents éléments appellent immanquablement
la recherche de la microdélétion 22q11. Il est vrai que
I'accessibilité technique y est adéquate. Un diagnostic
précoce permet de proposer un suivi spécialisé sans

préjuger du pronostic mental toute fois. L'Afrique™

ye..Elle est en
cture de
n nombre

est presqu'en.dehors.de cette dynami
effet caracte sée p

dedécideu
expérience
du Nigeria

probablequedenombreuxcaspassen apergussil'on
se rappelle quel’lnadence de ce. syndrom est est|mee

- ‘i‘""‘»

uvel une SU

fentes
palatmes osseuses ou membra euses a une SImpIe;’

parentsou’ del-novo ca ?"10“

fammale Et cest po,

Di'geO’rg‘e?'e"m'st'e“:e milieu africain et Gu'il-est:possible:.;
d‘én faitele diagnostic:en: cytogénétique-moléculaire -.
en sollicitant'-le-=concouirs- des-laboratoires ad -hoc.
Cette @nomalie chromosomigque:peut étrerégalement
recherchée par des techniques de biologie moléculaire -
pure’ notamment par- la Réaction en Chaine ‘de la*

Polymérase (PCR). Ce qui serait -plus:accessible -aux

laboratoires africains contrairement a la cytogénétique
moléculaire qui*demande dés infrastructures et des
techmcntes plus contralgnantes (5)

‘La recherche! de ‘cetté microdélétion sera faite
dans la"mesure du-possible -devant les-cardiopathies
congénitalesconotroncales;lesanomalies palatines,les
hypocalcémie “*mexpllquees notamment-en période -
néonatale, les déficits immunitaires;in*fetard mental
chez un enfant présentant- une dysmorphie faciale

- méme fruste.”

prevalenceofthe22q1 1deletion syndro :apopulation-
d en. Arch Dis Child, 2004, 89,




