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Breve communication

Profil étiologique des pancytopénies chez I'adulte a
Marrakech (Maroc)

H. Nafil" I. Tazi,’ M. Sifsalam,” M. Bouchtia' et L. Mahmal’
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RESUME Cette étude rétrospective a évalué la fréquence des différentes causes de pancytopénie chez
tous les patients adultes admis pour pancytopénie au service d’'Hématologie du CHU Mohammed
VI de Marrakech du 1¢"janvier 2008 au 31 décembre 2010. Au total, 118 cas de pancytopénie ont été
colligés (moyenne de 39 cas par an). L'age moyen des patients est de 52 ans (extrémes 18-82 ans) et 52,5
% des patients sont de sexe masculin. Les signes cliniques sont dominés par la paleur cutanéo-muqueuse
(100 %), I'asthénie (100 %) et la fievre (30,5 %). Le taux moyen d’hémoglobine est de 6,5 g/dL (extrémes
2,9-9,2 g/dL), le taux moyen des globules blancs est de 2360/mm? (extrémes 840-3360/mm?) et celui
des plaquettes de 66 000/mm? (extrémes 3000-123 000/mm?). Le myélogramme est réalisé chez 112
patients. Il objective une mégaloblastose médullaire dans 32,2 % des cas et une blastose médullaire
dans 23,7 %. L'anémie par carence en vitamine B, (32,2 %), les leucémies aigués (23,7 %) et l'aplasie
médullaire (15,2 %) sont les principales causes de pancytopénie. La fréquence des leucémies aigués fait toute la
gravité de la pancytopénie, imposant un diagnostic et un traitement urgent.

Etiological profile of pancytopenia in adults in Marrakesh, Morocco

ABSTRACT This retrospective study evaluated the frequency of different causes of pancytopenia in all adult
patients with pancytopenia presenting to the Department of Haematology of Mohamed VI Hospital, Marrakesh
from 1 January 2008 to 31 December 2010. A total of 118 cases of pancytopenia were found (average of 39 cases
peryear). The mean age of patients was 52 years (range 18-82 years) and 52.5% were male. The main clinical signs
were pallor (100%), asthenia (100%) and fever (30.5%). Mean haemoglobin was 6.5 g/dL (range 2.9-9.2 g/dL),
mean white blood cell count was 2360/mm? (range 840-3360/mm?) and platelet count 66 000/mm? (range
3000-123 000/mm?). Bone marrow aspiration was performed in 112 patients; megaloblastosis was found in
32.2% and marrow blasts in 23.7%. Anaemia due to vitamin B,, deficiency (32.2%), acute leukaemia (23.7%) and
aplastic anaemia (15.2%) were the main causes of pancytopenia. Given the incidence of acute leukemia among
our cases, patients presenting with pancytopenia require urgent diagnosis and treatment.

'Service d’'Hématologie, CHU Mohammed VI, Université Cadi Ayyad, Marrakech (Maroc) (Correspondance a adresser a H. Ndfil : solhatim @
hotmail.com).
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Introduction

La pancytopénie se défnit par
I'association, a des degrés variables,
d’une anémie, d’'une neutropénie et
d’'une thrombopénie [1]. Cest une
entité clinico-biologique fréquente en
hématologie qui peut s'observer dans
diverses situations [1]. Elle peut étre
d’origine centrale par trouble de la
production médullaire (insuffisance
médullaire qualitative ou quantitative)
ou d'origine périphérique (destruction
ou séquestration extra-médullaire
des éléments sanguins). Dans
d’autres cas, elle peut associer les
deux mécanismes [1,2]. Devant
une pancytopénie, les problemes
diagnostiques essentiels concernent
I'évaluation de la gravité et la recherche
de l'affection causale [3].

Au Maroc, la fréquence des
pancytopénies est inconnue. L'objectif
de notre étude est d'étudier le profil
étiologique des pancytopénies dans la
région de Marrakech.

[ls'agit d'une étude rétrospective réalisée
du 1*janvier2008 au31 décembre 2010
au service d'Hématologie du Centre
Hospitalier Universitaire (CHU)
Mohammed VI de Marrakech.
Sont inclus dans cette étude tous les

patients adultes admis au service pour
pancytopénie.

La pancytopénie est définie par
I'association des critéres suivants :

« untauxdhémoglobine (Hb) < 12 ¢/
dL;

« un taux de globules blancs (GB)
< 4000/mm?® avec un taux de
polynucléaires neutrophiles (PNN)
< 1500/mm’?;

« un taux de plaquettes (Plq) <

150 000/ mm?’.

Les patients pris en charge pour
aplasie post-chimiothérapie et acutisa-
tion d’hémopathies malignes connues
ont été exclus de cette étude.

Pour tous les patients ont été
précisées leurs caractéristiques (age,
sexe, antécédents médicaux, signes
cliniques) ainsi que les données de
'hémogramme avec frottis sanguin. En
fonction de l'orientation clinique et de
'hémogramme, un bilan complé-
mentaire était réalisé, comportant un
myélogramme, un dosage de la
vitamine B, et de I'acide folique, une
biopsie ostéo-médullaire, un immuno-
phénotypage médullaire et une écho-

graphie abdominale.

Résultats

Caractéristiques des patients

Entre le 1* janvier 2008 et le
31 décembre 2010 (3 ans), 118 cas de
pancytopénie sont colligés, soit une
moyenne de 39 cas par an.

L’age moyen des patients est de
52 ans (extrémes 18-82 ans) ;52,5 %
des patients sont de sexe masculin
et 47,5 % de sexe féminin (sex ratio
hommes/femmes : 1,1). Les patients
sont d'origine rurale dans 52 % des cas.

Caractéristiques cliniques

La durée moyenne d’évolution est de
3 mois (extrémes 10 jours-36 mois).
Les signes cliniques sont dominés par
la paleur cutanéo-mugqueuse (100 %),

I"asthénie (100 %) et la
fievre (30,5 %) (Tableau 1).

Caractéristiques biologiques

Le taux moyen d’hémoglobine est
de 6,5 g/dL (extrémes 2,9-9,2 g/dL),
le taux moyen des globules blancs est
de 2360/mm?® (extrémes 840-3360/
mm?) et celui des plaquettes de 66 000/
mm?® (3000-123 000/mm?). Sur les
118 patients, 40,5 % présentaient une
anémie et 42,4 % une anémie avec
macrocytose (Tableau 2).

Le myélogramme est réalisé chez
112 patients (95 %). 1l objective une
mégaloblastose médullaire dans 32,2 %
des cas, une blastose médullaire (>
20 %) dans 23,7 % des cas, une moelle
pauvre dans 17,0 % des cas et des signes
de dysplasie dans 10,2 % des cas. Le
myélogramme est d'aspect normal dans
6,7 % des cas (Tableau 3).

Le dosage de la vitamine B, et
de l'acide folique, réalisé en cas de
mégaloblastose médullaire, a confirmé
le déficit en vitamine B . Le taux
moyen de vitamine B, est de 74 pg/
mL (extrémes 20-99 pg/mL) [Valeur
normale : 200-1100 pg/mL].

La Dbiopsie
médullaire (BOM), réalisée en cas

ostéo-

de myélogramme pauvre ou non
concluant, a objectivé une aplasie
médullaire dans 18 cas (15,2 %),

Tableau 1 Signes cliniques des patients

Signes cliniques Nbre (%)
Paleur cutanéo-muqueuse 118 (100)
Asthénie 118 (100)
Fievre 36 (30,5)
Splénomégalie 22 (18,6)
Syndrome hémorragique cutanéo-muqueux (purpura,

ecchymose, gingivorragie, épistaxis) 22 (18,6)
Amaigrissement 11(9,3)
Adénopathies 10 (8,5)
Signes digestifs (glossite, troubles dyspeptiques, diarrhée) 10 (8,5)
Signes neurologiques (paresthésies isolées, sclérose combinée de

la moelle, neuropathie sensitive isolée) 8 (6,4)
Ictere 4(3,4)
Hépatomégalie 4(34)
Douleur osseuse 2(1,7)
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Tableau 2 Valeurs hématologiques moyennes et fréquence des troubles

diagnostiqués
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Discussion

Parametres hématologiques et troubles observés Valeurs Il nexiste i ce jour qu'un nombre limité

Parameétres
Taux moyen d’hémoglobine (g/dL)
Taux moyen du VGM (fL)
Taux moyen de globules blancs (/mm?)
Taux moyen de plaquettes (/mm?)
Troubles
Anémie < 6 g/dL

Anémie et macrocytose (VGM > 98 um?)

Neutropénie <500/mm?
Thrombopénie (< 20 000/mm?)

Valeurs (extrémes)
6,5(2,9-9,2)
97 (70-134)
2360 (840-3360)

66 000 (3000-123 000)
Nbre de patients? (%)
48 (40,5)

50 (42,4)
18 (15,2)
22 (18,6)

n=118.
VGM : volume globulaire moyen.

une myélofibrose médullaire dans
deux cas (1,7 %), une leucémie a
tricholeucocytes dans deux cas (1,7 %),
et des métastases médullaires de
cancers non hématologiques dans deux
cas (1,7 %).

L'immunophénotypage
médullaire, réalisé en cas de leucémie
aigué difficile a classer (LADAC) et
de cellules lymphoides atypiques au
myélogramme, a permis le diagnostic de
leucémie aigué lymphoblastique (LAL)
chez quatre patients, de leucémie aigué
myéloblastique (LAM) chez deux
patients et d'infiltration médullaire par
un lymphome du manteau chez deux
patients.

L'¢chographie abdominale,
réalisée en cas de splénomégalie
ou hépatomégalie, a objectivé
une splénomégalie isolée dans
six cas (5,1 %), une splénomégalie
associée a une hépatomégalie dans
quatre cas (34 %) et une splénomégalie
associée a des signes d’hypertension
portale (HTP) en rapport avec une
cirrhose hépatique dans 12 cas (10,2 %).

Etiologies
Les causes sont dominées parl'anémie
par carence en vitamine B , (32,2 %),
les leucémies aigués (23,7 %)
et aplasie médullaire (15,2 %)
(Tableau 4).

Tableau 3 Caractéristiques du myélogramme

Signes cliniques
Mégaloblastose médullaire
Blastose médullaire (> 20 %)
Leucémie aigué myéloblastique (LAM)

Leucémie aigué lymphoblastique (LAL)

Leucémie aigué difficile a classer (LADAC)

Moelle pauvre

Signes de dysplasie

Moelle d'aspect normal
Plasmocytose médullaire
Cellules lymphoides atypiques
Amastigotes

Myélogramme non concluant

Nbre (%)
38(32,2)
28(23,7)
16 (13,5)
6(51)
6(51)
20 (17,0)

d'études évaluant le spectre étiologique
de la pancytopénie [2,3]. Notre étude
concerne 118 cas de pancytopénie,
colligés sur une période de 3 ans.
L’age moyen des patients est de 52 ans
avec une légeére prédominance
masculine (sex ratio hommes/
femmes : 1,1). Le motifle plus fréquent
de consultation est représenté par la
paleur cutanéo-muqueuse (100 %)
et I'asthénie (100 %). Des résultats
identiques ont été rapportés dans
d'autres études [3].

Les autres signes different selon
les études, certainement en raison
du large spectre étiologique de la
pancytopénie [3].

Les causes de la pancytopénie
varient en fonction de l'dge et de
l'origine géographique des patients [2,3].
L’anémie par carence en vitamine B | est
la causelaplus fréquente de pancytopénie
dans notre étude (32,2 % des cas).

La
B, (cobalamine), particuli¢rement

carence en vitamine
fréquente dans la population
agée (15 %), est classiquement
des
mégaloblastiques. Elle est responsable
d'un défaut de synthése de 'ADN,
lui-méme responsable d'une diminution
des mitoses, de la prolongation du

responsable anémies

cycle cellulaire et de la destruction
intramédullaire des érythroblastes.
Elle peut étre grave si non diagnos-
tiquée a cause des complications
hématologiques (pancytopénie,
pseudo—microangiopathie
thrombotique) et neurologiques
(sclérose combinée médullaire) [4].

Il s'agit de la cause la plus
fréquente de pancytopénie en Asie
et en Afrique[5,6]. Sa fréquence varie
de 38474 % en Asie [3,5,7-9] et elle
est de 49 % en Afrique [6]. Cette
fréquence est probablement expliquée
par le mode d’alimentation pauvre
en nourriture carnée et en végétaux,
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Tableau 4 Causes des pancytopénies

Causes Nbre (%)
Anémie par carence en vitamine B,, 38(32,2)
Leucémie aigué 28(23,7)
Leucémie aigué myéloblastique 18 (15,2)
Leucémie aigué lymphoblastique 10 (8,5)
Aplasie médullaire 18 (15,2)
Syndromes myélodysplasiques 12(10,2)
Cirrhose hépatique avec hypersplénisme 12(10,2)
Infiltration médullaire d'un lymphome du manteau 2(17)
Leucémie a tricholeucocytes 2(1,7)
Myélofibrose médullaire 2(1,7)
Métastases médullaires de cancers non hématologiques 2(1,7)
Leishmaniose viscérale 2(1,7)

sources principales de cobalamines [6].
L'anémie par carence en vitamine B12
est une cause rare de pancytopénie en
France (7,5 %) [10].

Dans notre étude, la fréquence
élevée de la carence en vitamine B |
parmi les causes de pancytopénie peut
s'expliquer, en dehors d'une carence
d’apport, par I'évolution insidieuse de
la maladie : 'anémie est d'installation
lente et souvent bien tolérée. Les
patients consultent a un stade avéré
de la carence, la pancytopénie est bien
installée [4].

Dans notre étude, les hémopathies
malignes représentent47,5 % des causes
de pancytopénie. La cause majeure est
la leucémie aigué (23,7 %), souvent
myéloblastique (15,2 %).

Les leucémies aigués (LA)
aboutissent a 'accumulation, dans
la moelle, le sang et éventuellement
d'autres organes, de précurseurs
des cellules sanguines de nature
myéloide ou lymphoide bloqués
a un stade précoce de leur
différenciation (blastes). En raison
du remplacement des cellules
hématopoiétiques normales par
les cellules blastiques, les patients

se présentent avec des signes
d'insufisance médullaire au
premier plan (anémie, hémorragie,
infection) [11].
hématologique évident doit

Le contexte

faire évoquer le diagnostic et un
myélogramme doit étre réalisé sans
retard car I'évolution spontanée est
rapidement fatale [11].

Dans I'étude de Imbert et al, les
hémopathies malignes constituent 60 %
des causes de pancytopénie [ 10].

La fréquence des leucémies aigués
parmi les causes de pancytopénie
varie de 3,85 4 19,59 % selon les
études [2,3]. La leucémie aigué
myéloblastique (LAM) est le type
prédominant [2, 3]. La LAM est le type
de leucémie aigué le plus fréquent chez
ladulte [11].

Nos résultats, corroborant
les données de la littérature, sont
probablement dus a un diagnostic
biologique bien ¢élaboré. La
caractérisation de la population
blastique par les marqueurs
immunologiques et cytogénétiques
permet de surmener les diflicultés du
diagnostic et du classement des LA au
myélogramme seul.

L'aplasie médullaire (AM) est la
troisieme cause, la plus fréquente, de
pancytopénie dans notre étude (15,2 %).
C’est une maladie rare dont l'incidence
est de 2 cas par million d’habitants par
an en Burope et aux Etats-Unis [12].
Les criteres diagnostiques associent
une diminution stable de 2 ou 3 lignées
sanguines et une moelle pauvre sur
biopsie médullaire. L'AM peut étre
d'origine constitutionnelle, acquise ou
souvent idiopathique [13].

Dans d'autres études, la fréquence
de cette cause varie de 18,26 429,05 %
en Asie [2, 3,14], et elle est de 10-25 %
en Occident [15]. L’AM est parfois la
cause la plus fréquente de pancytopénie
dans certains pays : I'effet de I'exposition
professionnelle chroniqueauxpesticides
et insecticides est largement évoqué
pour expliquer cette fréquence [16].
Bien que le Maroc soit un pays agricole,
aucune exposition aux pesticides n'est
observée chez nos patients. L'AM est
considérée idiopathique dans tous les
cas.

Les étiologies de la pancytopénie
sont nombreuses et variées. Le
diagnostic des causes rares (leucémie
a tricholeucocytes, myélofibrose
médullaire) impose une confrontation
clinico-biologique optimale.

Conclusion

La pancytopénie est un motif de

consultation fréquent en hématologie.
Les causes sont multiples, dominées
dans notre contexte par I'anémie par
carence en vitamine sz’ affection
engageant rarement le pronostic vital
des patients.

La fréquence des leucémies aigués
fait toute la gravité de la pancytopénie,
imposantun diagnostic etun traitement
urgent.
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