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RESUME

La Leucémie érythroblastique pure (LEP) est une entité rare, de pronostic sombre. Elle peut concernertous les ages
y compris les enfants. Nous rapportons un cas de LEP chez un nourrisson agé de 11 mois présentant des lésions
cutanées évoquant des leucémides, une masse du vaste médial et une adénomégalie des chaines ganglionnaires
homolatérales ilio-fémorales dans un contexte fébrile. Devant aspect morphologique tres immature des blastes
sur frottis de moelle osseuse, le diagnostic a été confirmé par l'immunophénotypage. Le patient est décédé suite a
une chimiorésistance, détectée par une non-rémission cytologique et immunophénotypique.
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ABSTRACT

Pure erythroblastic leukemia (PEL) is a rare entity with a poor prognosis. It can affect all ages including children.
We report a case of PEL in an 11-month-old infant with skin lesions suggestive of leukemia, a mass of the vastus
medialis and adenomegaly of the iliofemoral homolateral lymph nodes in a febrile context. Given the very immature
morphological appearance of the blasts on bone marrow smears, the diagnosis was confirmed by immunopheno-
typing. The patient died due to chemoresistance, detected by cytological and immunophenotypic non remission.
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INTRODUCTION

Lérythroleucémie aigué se caractérise par une popula-
tion érythroide immature prédominante et représente
environ 2 a5 % de tous les cas de leucémie aigué. Deux
sous-types sont reconnus en fonction de la présence
ou de labsence d'une composante myéloide significa-
tive : lérythroleucémie et la leucémie érythroide pure.
Lérythroleucémie est principalement une maladie des
adultes, tandis que la leucémie érythroide pure peut
étre observée a tout age, y compris chez les enfants.

OBSERVATION

Il sSagit d'un nourrisson de sexe masculin, agé de 11
mois, admis au Centre national de greffe de moelle os-
seuse de Tunis, pour une masse du vaste médial et une
adénomégalie des chaines ganglionnaires homolaté-
rales ilio-fémorales dans un contexte fébrile évoluant
depuis 8 jours. L'examen clinique a retrouvé une splé-

nomeégalie de 3 cm, des Iésions cutanées évoquant
des leucémides et des lésions purpuriques.
L'hémogramme a montré une bicytopénie : une ané-
mie hypochrome microcytaire arégénérative (hémo-
globine: 51 g/dl, N :105 - 135 g/dl, VGM : 69,7 fL, N
1 72- 87 fL, TCMH : 22,4 pg, N : 21-31pg, réticulocytes
119 G/L, N : 20-90 G/L), une thrombopénie & 45 G/L
(N : 200- 550 G/L) et une lymphocytose a 769 G/L
(N':3-135 G/L).

Le bilan biochimique a révélé un syndrome de lyse tu-
morale : LDH : 3339 UI/L (VN : 190 - 400 UI/L), acide
urique : 181 mg/L (VN : 25 - 40 mg/L).

Lurée et la créatinine étaient respectivement de 24
mmol/L (N : 2,5 et 10 mmol/L) et 11 mol/L (N : 20 - 90
mol/L).

L'examen du frottis sanguin a mis en évidence une
myélémie évaluée a 13% dont 7% de blastes hétéro-
génes avec des signes de dysgranulpoiése (Figure 1).
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Figure 1: Frottis sanguin au MGG grossisssemet x 100
Blastes agranuleux et discréte myélémie

Le myélogramme a montré 85% de blastes polymor-
phes, de grande taille et vacuolés
(Figure 2). La myéloperoxydase(MPO) était négative.

Figure 2 : Frottis médullaire coloré au MGG grossise-
ment x 100

Limmunophénotypage a objectivé une population
blastique a 90% exprimant les CD36, CD71 et CD58, en
faveur d'une LEP. Le CD235a était négatif.

Le Caryotype sur moelle était 46,XY avec un clone pa-
thogene trisomie 7 et émergence d'un sous clone pré-
sentant une Trisomie 8. Le transcrit MLL-AF4 par RT-
PCR était négatif

Le patient a été mis sous protocole ELAM2.

Le myélogramme de contréle post-induction,
pré-consolidation, a été réalisé montrant 45% d'éry-
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throblastes atypiques et 13% d'érythroblastes ma-
tures. Limmunophénotypage a révélé la persistance
de 45% de blastes CD45 moyen a faible exprimant
CD13, CD36, CD71 et CD58, confirmant la non ré-
ponse au traitement.

Suite a I'absence de rémission, le patient a recu une
induction Core FLAG-IDA. Le myélogramme de
contréle a la fin de la cure a montré une moelle enva-
hie 2 100% de blastes ayant le méme profil immuno-
phénotypique initial.

Le patient est décédé au cours du traitement.

DISCUSSION

En 1985, lors de la révision de la classification Fran-
co-Américano-Britanique (FAB ), les critéres diagnos-
tiques de laleucémie aigué érythroblastique (LAM-M6)
ont été définis par la présence dau moins 50% d'éry-
throblastes parmi toutes les cellules nucléées, une dy-
sérythropoiése et des myéloblastes > 30% des cellules
meédullaires non érythroides|1].

Les classifications OMS 2001 et 2008 distinguent
deux sous-types de leucémie aigué érythroide : éry-
throleucémie et la leucémie érythroide pure.
Laleucémie érythroide pure (LEP) est définie par la pré-
sence de plus de 80% de cellules érythroides imma-
tures dont au moins 30% de proérthtoblastes (selon la
classification FAB : M6b).

Lérythroleucémieest définie par la présence de
plus de 50% de cellules érythroides et plus de 20%
de myéloblastes de toutes les cellules non éry-
throides(également classées auparavant comme FAB
Méa) [23]

Quand le taux de blastes est inférieur a 20%, on pose
le diagnostic d'une anémie réfractaire avec exces de
blastes (AREB)[2].

En outre, certains cas répondent a la fois aux critéres de
leucémie aigué érythroide/myéloide et a ceux de LAM
avec dysplasie multilignée. Dans ces cas, la classifica-
tion OMS 2001 et 2008 suggerent de poser le dia-
gnostic de « LAM avec dysplasie multilignée, leucémie
aigué érythroide/myéloide » [3].

Actuellement et selon la classification OMS révisée en
2017, I'érythroleucémie n'existe plus ; seul le sous-type
LEP est retenu [4].

Lérythroleucémie était une maladie rare, elle représen-
tait 3 a4% des cas de LAM et était prédominante chez
le sujet agé. Quant a la LEP, elle est exceptionnelle et
peut concerner tous les ages y compris les enfants [5].

Hémogramme

Au cours de la LEP, lanémie et la thrombopénie sont
fréquentes. Lérythrémie est présente chez un quart
des patients [3].

Dans la présente observation, la thrombopénie était
modérée. L'anémie était profonde, hypochrome micro-
cytaire arégénérative. Il n'y avait pas d'‘érythrémie mais
plutét une myélémie.

Morphologie des blastes

Dans notre observation, la moelle osseuse était enva-
hie par des cellules immatures polymorphes de taille
variable et vacuolées, de rapport nucléocytoplasmique
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allant de 0,7 a O,8. Le cytoplasme était basophile et
agranulaire. La chromatine était fine et dispersée.
Cette morphologie atypique na pas permis de faire
lassignation a une lignée bien déterminée.

En effet, au cours l'érythroleucémie, tous les stades de
maturation des précurseurs érythroides peuvent étre
présents avec prédominance des formes immatures.
Les précurseurs érythroides sont dysplasiques avec
éventuellement des formes mégaloblastiques et/ou
multinuléées. Le cytoplasme des cellules immatures
contient souvent des vacuoles mal limitées qui peuvent
fusionner. Les myéloblastes sont de taille moyenne, le
cytoplasme contient souvent quelques granulations
avec parfois des corps dAuer [6].

Dans laformetypique dela LEP, on retrouve de grandes
cellules immatures avec des noyaux ronds centraux, un
ou plusieurs nucléoles autour d'une chromatine disper-
sée et un cytoplasme fortement basophile. Les autres
cellules érythroides nucléées en cours de maturation
sont considérablement diminuées et présentent sou-
vent des caractéristiques dyspoiétiques [3].
Cytochimie

Comme pour notre cas, dans les LEP, les cellules blas-
tiques sont toujours négatives pour la myéloperoxy-
dase (MPQ) et la chloroacétate estérase [5].

Une caractéristique des blastes au cours de la LEP est
la positivité cytoplasmique pour la coloration acide pé-
riodique de Schiff dans un motif grossierement granu-
laire ou globulaire. Les taches de fer mettent en évi-
dence les sidéroblastes en couronne dans environ la
moitié des cas, plus souvent observés dans les cellules
érythroides nucléées en cours de maturation [3].

Immunophénotypage

La LEP, sans preuve morphologique de maturation éry-
throide, peut étre difficile a distinguer des autres types
de LAM en particulier la leucémie mégacaryoblastique,
ainsi que de la leucémie aigué lymphoblastique et des
lymphomes. Lorsque la morphologie des blastes est
atypique, limmunophénotypage savere étre un exa-
men clé permettant la confirmation du diagnostic [7].
Lutilisation de marqueurs spécifiques dela lignée éry-
throide est cruciale. Les

formes les plus différenciées peuvent étre détectées
par lexpression de la glycophorine A (CD235a) [6].
La positivité partielle du CD71 et du CD36, est égale-
ment observée dans les précurseurs érythroides. Le
CD71, le récepteur de la transferrine, est un marqueur
d'activation exprimé dans différentes leucémies aigués.
Combiné avec le CD36, il est utile dans la caractérisa-
tion des érythroblastes aussi bien normaux que ceux de
la LAMG6 [78].

Le CD36 est habituellement positif pour les progéni-
teurs érythroides a des stades précoces de leur diffé-
renciation. Ce marqueur nest pas spécifique des éry-
throblastes et peut étre exprimé par les monocytes et
les mégacaryocytes [6].

Chez notre patient la glycophorine A était négative
avec une positivité des CD36 et CD71, compatible
avec le diagnostic de LEP. La négativité du CD235a est
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concordante avec l'aspect morphologique tres indiffé-
rencié des blastes.

Génétique

Il Ny a pas danomalie chromosomique spécifique de la
LAE. Il s'agit le plus souvent de caryotypes complexes
avec de multiples anomalies structurellesLes anoma-
lies des chromosomes 5 et 7 sont retrouvées aussi bien
dans la LAE que dans les LAM et les SMD liés au trai-
tement. Cependant, la délétion 5qg est plus fréquente
dans la leucémie érythroide de novo tandis que la dé-
létion 7q est plus commune lors des LAM liée au trai-
tement [5].

Les patients présentant des caryotypes complexes ou
des anomalies des chromosomes 5 et / ou 7 ont un
taux de rechute plus élevé que ceux présentant des
caryotypes normaux ou simples [5]. Le caryotype de
notre patient a révélé un clone avec la trisomie 7 et un
sous clone émergent avec une trisomie 8.

L'équipe de Wang et al. a montré que 100% des pa-
tients atteints de LEP avaient des mutations de TP53
ce qui suggére que cette derniére peut jouer un réle
dans la pathogenese de la LEP et contribuer al'instabi-
lité génétique et au caryotype complexe fréquemment
retrouvé. [9].

Clinique

Les patients atteints de LEP présentent souvent une
fievre, une asthénie et moins fréquemment des sai-
gnements cutanéo-mugqueux légers ainsi qu'une lym-
phadénopathie, associés a un ictére et a une paleur.
L'examen clinique peut révéler une organomégalie. Une
hépatosplénomégalie dans 20 a 40% des cas. Le score
ECOG PS est généralement égal a 2 [10].

Chez notre patient, le syndrome tumoral était atypique,
caractérisé par la présence de leucémides, localisations
extra-hématopoiétique, observées le plus souvent au
cours des leucémies aigues avec composante monocytaire.
Linduction standard permet une rémission complete
(RC) dans seuement10a40%descas, généralement bréve.
Il est important de différencier la LAM6 de novo de la
LAMG secondaire au traitement, dont le pronostic est
plus sombre. Linduction de la rémission pour la maladie
de novo est similaire aux autres sous-types de LAM,
mais le mauvais pronostic a été lié a une courte durée
de rémission [7].

Le meilleur traitement est la greffe de moelle osseuse.
Elle peut étre discutée lors de la premiére rémission
compléte en particulier chez les patients a caryotype
complexe avec anomalies chromosomiques [6].

Diagnostic différentiel

Le diagnostic différentiel de la LEP comprend des af-
fections non néoplasiques telles que lanémie dysé-
rythropoiétique congénitale, lanémie hémolytique, la
carence en vitamine B12 / folate et linfection. Les af-
fections néoplasiques a distinguer de la LAM6 sont
les néoplasmes myéloides a prédominance érythroide
a linstar des syndromes myélodysplasiques (SMD), la
LAM avec anomalies associées aux myélodysplasies,
LAM avec anomalies cytogénétiques récurrentes et
LAM post-chimiothérapie [4].
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CONCLUSION

La LEP est une entité rare, de pronostic sombre.
Lorsque les cellules sont trés immatures et morpho-
logiquement atypiques, limmunophénotypage est
I'examen clé qui permet de caractériser et de classer les
cellules blastiques.

REFERENCES
[1] Bennet, J. M, Catovsky D, Daniel MT, Flandrin

[2]

[3]

[4]

[5]

(6]

[7]

(8]

[9]

G , Galton DA , Granick HR , Sultan C. Pro-
posed Revised Criteria for the Classification of
Acute Myeloid Leukemia. Ann Intern Med 1985;
103(4): 620-5.

Vardiman, J. W, Harris N.L, Brunning RD. The
World Health Organization (WHO) classifica-
tion of the myeloid neoplasms. Blood 2002;
100(7): 2292-302.

Hasserjian, R. P, Zuo, Z,, Garcia, C, Tang, G,
Kasyan, A, Luthra, R, .. Wang, S. A. Acute ery-
throid leukemia: a reassessment using criteria
refined in the 2008 WHO classification. Blood
2010; 115(10): 1985-92.

Arber, D. A, Orazi, A, Hasserjian, R, Thiele, J,,

Borowitz, M. J,, Le Beau, M. M., Vardiman, J. W.
The 2016 revision to the World Health Organi-
zation classification of myeloid neoplasms and
acute leukemia. Blood 2016; 127(20); 2391-405

Matutes E, Killick S.B. Acute Erythroid leukae
mias Atlas Genet Cytogenet Oncol Haematol.
2002 ; 6(4) :292-3

Tlamcani, I, Benjelloun, S, Yahyaoui, G., & Amra
ni, M. H. Leucémie aigue érythroblastique: a pro-
pos de sept observations. PAMJ 2014 ; 18 :61

Khan SF, Mahmood K, Ahmad A. Pure Erythroid
Leukemia: The Sole Acute Erythroid Leukemia.
Int J Bone Marrow Res. 2017; 1: 1-5

Béné, M. C, Nebe, T, Bettelheim, P, Buldini, B,
Bumbea, H., Kern, W, .. Porwit, A. Immunophe-
notyping of acute leukemia and lymphopro-
liferative disorders: a consensus proposal of
the European LeukemiaNet Work Package 10.
Leukemia 2011; 25(4):567-74.

Wang, W, Wang, S. A,, Medeiros, L. J,, & Khoury,
J. D. Pure erythroid leukemia. Am. J. Hematol
2017; 92(3), 292:6.

[10] LinuJA, Udupa N MS, Madhumathi DS, Laksh

maiah KC, Babu K G, Lokanatha D, Babu MC S,
Lokesh KN, Rajeev LK, and Rudresha AH. Study
of clinical, haematological and cytogenetic pro-
file of patients with acute erythroid leukaemia..
ecancer 2017. 10 (11): 712

Revue Maghrébine de Pédiatrie, N © 28 Octobre / Decembre 2022

a4




