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Liste des abréviations 
 

AMM Autorisation de mise sur le marché 

CLAD Centre de référence maladies rares labellisé des « anomalies du développement et 
des syndromes malformatifs » 

CGH Comparative Genomic Hybridization 

CRMR Centre de Référence Maladies Rares 

Coll. Collaborateurs 

HTA Hypertension artérielle 

IRM Imagerie par résonance magnétique 

MEOPA Mélange Equimolaire d’oxygène et de Protoxyde d’Azote 

MLPA Multiplex Ligation-dependant Probe Amplification 

MR Maladies rares 

ODF Orthopédie dentofaciale 

OFD Syndrome oro-facio-digital 

PKR Polykystose rénale 

PMI Protection maternelle et infantile 

PNDS Protocole national de diagnostic et de soins 

PCR Polymerase Chain Reaction 

SNC Système nerveux central 
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Synthèse à destination du médecin traitant 
 

Les syndromes oro-facio-digitaux (OFD) sont caractérisés par l'association d'une atteinte orale, faciale 
et digitale. Leur description a donné lieu à une classification d’une dizaine de sous-types, qui repose 
principalement sur les signes cliniques associés et leur mode de transmission. Leur incidence est 
estimée entre 1/250.000 et 1/50.000 naissances. L’OFD de type I (OFD I) est de loin le plus fréquent, 
sa transmission est dominante liée à l'X. 

 

Le diagnostic d’OFD I est évoqué chez une patiente devant l’association de différents signes : 
 Des anomalies orales (hamartomes linguaux, freins gingivaux anormaux, langue lobulée ou 

bifide, fente palatine) pouvant conduire à des difficultés d’alimentation durant les premiers 
mois de vie, 

 Des particularités des mains et des pieds (brachydactylie, polydactylie, clinodactylie), 
 Des particularités faciales morphologiques variables (hypertélorisme, fente ou pseudo-fente 

labiale, miliaire, hypoplasie des ailes du nez, micrognathie, fentes palpébrales obliques en bas 
et en dehors, oreilles bas implantées), 

 Des malformations cérébrales (agénésie du corps calleux), 
 Une polykystose rénale à l’âge adulte, 
 Des troubles des apprentissages ou une possible déficience intellectuelle, légère à moyenne, 
 D’éventuels antécédents familiaux maternels de malformations du spectre OFD, de 

polykystose rénale, d’interventions chirurgicales ORL, et/ou de fausses-couches à répétition. 
Le diagnostic de certitude repose sur la mise en évidence d’une mutation pathogène impliquant le 
gène OFD1 dans la quasi-totalité des cas convaincants. 
 
La prise en charge globale du patient repose sur une coopération pluridisciplinaire entre le généticien 
(Coordonnateur), le médecin traitant, des médecins de plusieurs disciplines selon les atteintes 
associées (neuropédiatre, ORL, chirurgien maxillo-facial, néphrologue, hépato-gastro-entérologue), et 
les professionnels paramédicaux intervenant dans cette prise en charge (chirurgien-dentiste, 
psychomotricien, kinésithérapeute, éducateur, assistante sociale, psychologue, ergothérapeute, 
orthophoniste, …). Les patientes atteintes d’OFD I peuvent avoir une scolarité normale ou, si besoin, 
être prises en charge par des structures de rééducation et de soins adaptées à leurs difficultés globales 
(CAMSP, SESSAD, IME…). 
 
Des examens cliniques et paracliniques de suivi, en particulier néphrologiques, doivent être réalisés 
régulièrement afin de rechercher d’éventuelles complications liées à l’OFD I. D’autres examens 
peuvent être réalisés en fonction de l’examen clinique et de l’interrogatoire. 
 
Les rôles du médecin généraliste sont : 
1. d’assurer la confirmation diagnostique par un centre de référence ou de compétence 
2. de veiller à ce que le suivi du patient soit réalisé par une équipe multidisciplinaire 
3. d’assurer la surveillance des complications de la maladie en coordination avec les équipes 
référentes. 
 
Pour se procurer des informations complémentaires, il est possible de consulter les sites :  

 Orphanet : https://www.orpha.net/consor/cgi-bin/OC_Exp.php?Expert=2750&lng=FR 

https://www.orpha.net/consor/cgi-bin/OC_Exp.php?Expert=2750&lng=FR
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 Genereviews : https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK1188/ 
  Site de la filière de santé DéfiScience : https://www.defiscience.fr/filiere/  
 Site de la filière de santé AnDDI-Rares : http://anddi-rares.org/    
 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK1188/
https://www.defiscience.fr/filiere/
http://anddi-rares.org/
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Texte du PNDS  


1 Introduction 
 

Le syndrome oro-facio-digital (OFD) de type I a été rapporté pour la première fois en 1954 sous le 
terme de syndrome de Papillon-Léage-Psaume, puis plus spécifiquement décrit en 1969 par Gorlin et 
Psaume. Depuis sa description, une centaine de cas est rapportée dans la littérature. Le syndrome OFD 
de type I est une ciliopathie rare (groupe de maladies rares, troubles fonctionnels, sensoriels et de 
développement, lié à des anomalies de la formation ou de la fonction de l’appareil cellulaire ciliaire), 
avec une incidence estimée à 1/50.000 naissances. Il appartient à un groupe de pathologies 
hétérogènes appelé les syndromes oro-facio-digitaux. Ces syndromes sont caractérisés par 
l'association d'une atteinte orale, faciale et digitale; une dizaine de sous-types est actuellement décrite 
en fonction des signes cliniques associés et de leur mode d’hérédité. L’OFD I constitue la forme la plus 
fréquente, de transmission dominante liée à l’X, le plus souvent létale chez les embryons mâles. Par 
conséquent, sauf exception la maladie ne s’observe que chez les filles. Cette pathologie se caractérise 
par la présence d’anomalies orales (hamartomes linguaux, freins gingivaux, fente palatine, langue 
lobulée, anomalies dentaires), de particularités faciales (hypertélorisme, fente ou pseudo-fente 
labiale) et d’anomalies digitales (brachydactylie irrégulière, polydactylie). Une polykystose rénale 
(PKR), débutant chez l’adulte jeune et évoluant fréquemment vers une insuffisance rénale, est 
également fréquente. Des grains de milium et des malformations du système nerveux central 
(agénésie du corps calleux) sont fréquemment observées. La moitié des patientes présente une 
déficience intellectuelle (DI) légère à modérée. Les signes cliniques restent cependant variables d’un 
individu à l’autre. Le diagnostic du type I peut être difficile dans l’enfance.  

Bien que la majorité des cas soit sporadique (75%), il est important d’en poser précocement le 
diagnostic, compte tenu du risque de PKR et du caractère dominant lié à l’X de cette affection 
entrainant un risque de transmission pour la descendance ou lors de prochaines grossesses dans les 
formes héritées. 

 

 

2 Objectifs du protocole national de diagnostic et de soins  
 

L’objectif de ce protocole national de diagnostic et de soins (PNDS) est d’expliquer aux professionnels 
concernés la prise en charge diagnostique et thérapeutique optimale actuelle et le parcours de soins 
d’une patiente atteinte d’OFD I. Il a pour but d’optimiser et d’harmoniser la prise en charge et le suivi 
de cette maladie rare (MR) sur l’ensemble du territoire. Il permet également d’identifier les spécialités 
pharmaceutiques utilisées dans une indication non prévue dans l’Autorisation de Mise sur le Marché 
(AMM) ainsi que les spécialités, produits ou prestations nécessaires à la prise en charge des patients 
mais non habituellement pris en charge ou remboursés. 
Ce PNDS peut servir de référence au médecin traitant (médecin désigné par le patient auprès de la 
Caisse Primaire d’Assurance Maladie) en concertation avec le médecin spécialiste notamment au 
moment d’établir le protocole de soins, dans le cas d'une demande d'exonération du ticket 
modérateur au titre d'une affection hors liste. 
Le PNDS ne peut cependant pas envisager tous les cas spécifiques, toutes les comorbidités ou 
complications, toutes les particularités thérapeutiques, tous les protocoles de soins hospitaliers, etc… 
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Il ne peut pas revendiquer l’exhaustivité des conduites de prise en charge possibles, ni se substituer à 
la responsabilité individuelle du médecin vis-à-vis de son patient. Le protocole décrit cependant la prise 
en charge de référence d’un patient atteint de syndrome OFD type I. Il doit être mis à jour en fonction 
des nouvelles données validées. 
Le présent PNDS a été élaboré selon la « Méthode d’élaboration d’un protocole national de diagnostic 
et de soins pour les maladies rares » publiée par la Haute Autorité de Santé en 2012 (guide 
méthodologique disponible sur le site de la HAS : www.has-sante.fr). 
Un document plus détaillé ayant servi de base à l’élaboration du PNDS et comportant notamment 
l’analyse des données bibliographiques identifiées (argumentaire scientifique) est disponible sur le site 
de la HAS : www.has-sante.fr). 
 
 

3 Diagnostic et évaluation initiale  
 

3.1 Objectifs 

 Evoquer le diagnostic du syndrome OFD de type I ; 
 Confirmer le diagnostic ; 
 Identifier les manifestations associées ; 
 Informer sur la pathologie, la prise en charge, le conseil génétique. 

 

3.2 Professionnels impliqués (et modalités de coordination) 

Selon l’apparition des signes caractéristiques, le diagnostic peut être évoqué plus ou moins 
précocement. Certaines malformations, cérébrales notamment, peuvent être dépistées lors des 
échographies anténatales dès le second trimestre de grossesse pouvant conduire à des analyses 
génétiques (panel de gènes ciblés ou exome) afin d’établir un diagnostic moléculaire. Généralement, 
les patientes sont adressées à une consultation de génétique pour établir un diagnostic en raison de 
particularités morphologiques syndromiques, éventuellement associées à des troubles des 
apprentissages ou une DI (cf. Fréquence des signes cliniques dans le tableau 1 en annexe). Plus 
rarement, c’est lors de la détection de la PKR, qu’une consultation de génétique est proposée. C’est 
donc le généticien clinicien, qui va évoquer, et le plus souvent, confirmer le diagnostic.  

Le diagnostic, l’évaluation initiale comme la prise en charge globale du patient reposent sur une 
coopération pluridisciplinaire, coordonnée par le pédiatre, le généticien ou le médecin généraliste 
selon l’âge, et font intervenir, selon les manifestations associées, des médecins spécialistes de 
plusieurs disciplines : biologiste moléculaire, chirurgien maxillo-facial, chirurgien-dentiste, 
stomatologue, néphrologue, hépato-gastro-entérologue, neuro-pédiatre, obstétricien, chirurgien 
orthopédiste, … Ces professionnels travaillent conjointement avec le médecin généraliste, le pédiatre 
et/ou le généticien pour une prise en charge globale du patient. 

Cette pathologie entrainant généralement le décès des fœtus mâles, des examens de 
fœtopathologie/anatomopathologie peuvent également conduire au diagnostic. 

 

3.3 Circonstances de découverte / Suspicion diagnostique 

Le diagnostic d’OFD I peut être évoqué chez une fille dès la période anténatale ou périnatale devant 
des signes morphologiques typiques chez une fille, eventuellement associés à des antécédents 

http://www.has-sante.fr/
http://www.has-sante.fr/
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familiaux compatibles avec un mode d’hérédité dominant lié à l’X (Thauvin-Robinet et coll., 2001). Les 
échographies anténatales peuvent en effet notamment détecter les anomalies du système nerveux 
central (agénésie du corps calleux, hypoplasie cérébelleuse) (Alby et coll., 2018) ou encore les 
anomalies squelettiques (polydactylie) (Thauvin-Robinet et coll., 2001). Le mode de transmission étant 
dominant lié à l’X, une létalité des fœtus de sexe masculin est généralement observée durant le 
premier ou deuxième trimestre de grossesse (Bouman et coll., 2017). Dans ce dernier cas, les examens 
fœtopathologiques permettent d’orienter le diagnostic (Alby et coll., 2018). 

A la naissance, plusieurs signes cliniques peuvent faire évoquer le diagnostic d’OFD I. Les enfants 
naissent généralement à terme et présentent des particularités faciales morphologiques non 
spécifiques et variables (hypertélorisme, fente ou pseudo-fente labiale, hypoplasie des ailes du nez, 
micrognathie, fentes palpébrales obliques en bas et en dehors, oreilles bas implantées), associées à 
des anomalies orales (hamartomes, freins gingivaux anormaux, langue lobulée ou bifide, fente 
palatine) pouvant conduire à des difficultés d’alimentation durant les premiers mois de vie, ainsi que 
des anomalies des mains et des pieds (brachydactylie, polydactylie, clinodactylie) (Prattichizzo et coll., 
2008 ; Macca et Franco 2009). Une miliaire faciale et une alopécie peuvent aussi être notées (Bisschoff 
et coll., 2013). Une échographie transfontanellaire ou une IRM cérébrale peut mettre en évidence une 
agénésie du corps calleux qui peut être associée à d’autres malformations du système nerveux central 
(Azukizawa et coll., 2013 ; Holub et coll., 2005).  

Suite à l’identification en 2001 du gène OFD1, plusieurs séries de patientes rapportées dans la 
littérature ont montré une variabilité phénotypique inter et intrafamiliale importante avec des formes 
peu symtomatiques morphologiquement et le caractère sporadique dans trois quarts des cas (Thauvin-
Robinet et coll., 2006 ; Prattichizzo et coll., 2008 ; Macca et Franco 2009). Lorsque les signes 
morphologiques sont mineurs, le diagnostic peut être évoqué plus tardivement dans l’enfance lors 
d’un bilan de troubles des apprentissages ou de DI, voire à l’âge adulte lors d’un bilan de PKR (Saal et 
coll., 2009). La PKR peut alors avoir été diagnostiquée dans le cadre d’un simple bilan d’hypertension 
artérielle (HTA), de complications rénales (gros reins bilatéraux), de douleurs ou pesanteurs lombaires, 
d’hématuries macroscopiques, de colique néphrétique, d’infection d’un kyste, d’insuffisance rénale), 
voire fortuitement lors d’une imagerie abdominale. 

L’OFD I peut, ainsi, rester méconnu en raison d’un phénotype modéré alors qu’établir son diagnostic 
est crucial pour le dépistage et le suivi de l’atteinte rénale et le conseil génétique au regard de son 
mode de transmission dominant lié à l’X. 

 

3.4 Confirmation du diagnostic/diagnostic différentiel 

Le diagnostic peut être fortement suspecté en présence de signes cliniques typiques : atteinte orale 
(hamartomes, freins gingivaux anormaux, langue lobulée ou bifide, fente palatine), atteinte distale 
(brachydactylie), polykystose rénale et agénésie du corps calleux (Thauvin-Robinet et coll., 2006 ; 
Prattichizzo et coll., 2008 ; Macca et Franco 2009), d’autant plus lors d’antécédents familiaux 
compatibles avec un mode d’hérédité dominant lié à l’X. Chez les patients présentant seulement une 
partie de ces signes, il peut s’avérer difficile de distinguer l’OFD I des autres types d’OFD (Bruel et coll., 
2017).  

Le diagnostic formel d’OFD I est confirmé par l’identification d’une variation pathogène impliquant le 
gène OFD1, à l’état hétérozygote chez les femmes ou hémizygote chez les hommes. Ceci nécessite 
l’analyse du gène OFD1 comprenant : 
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- Séquençage complet des régions exoniques et jonctions exon-intron du gène OFD1 compte tenu 
d’une hétérogénéité allélique majeure avec plus d’une centaine de variations rapportées, 
majoritairement tronquantes (80% des cas). Devant l’absence de région « hot spot », plusieurs 
équipes ont transféré leur technologie vers le séquençage haut débit ciblé ou d’exome, qui 
permet également l’identification des diagnostics différentiels (Bruel et coll., 2017). 

- Recherche de grands réarrangements par CGH-array à façon ou toute autre méthode de 
recherche de grands réarrangements incluant des techniques de qPCR, PCR long-range ou MLPA 
(5% des cas) (Thauvin et coll., 2009). 

Les principaux diagnostics différentiels sont : 

- Les syndromes OFD types II à XVIII, associant les anomalies OFD ainsi que d’autres éléments 
cliniques chevauchants (anomalies du système nerveux central, anomalies viscérales…), 

- Le syndrome de Joubert, caractérisé par une hypotonie néonatale, un retard de développement, 
une DI plus ou moins sévère, des hyperpnées épisodiques néonatales, une apraxie oculomotrice 
ou un nystagmus, plus ou moins une polydactylie ou une rétinopathie. Plusieurs sous-types sont 
décrits pour cette pathologie et plusieurs gènes ont été identifiés, dont le gène OFD1 chez le 
garçon, qui présente un allélisme avec l’OFD I, 

- Le syndrome de Meckel-Gruber (pour les formes fœtales sévères), caractérisée par l’association 
léthale de malformations du SNC (encéphalocèle occipitale, hypoplasie cérébelleuse, 
malformation de Dandy-Walker), de kystes rénaux, d’une fibrose hépatique et d’une polydactylie 
post-axiale. Les patients décèdent généralement in utero ou durant les premiers mois de vie, 

- La PKR autosomique dominante, uniquement chez les patientes présentant des kystes rénaux. 
 

3.5 Evaluation de la sévérité /extension de la maladie/recherche de 
comorbidités/évaluation du pronostic 

 
Un bilan initial est effectué pour rechercher les manifestations et complications associées au syndrome 
afin de guider la prise en charge. Ce bilan peut être variable en fonction de l’âge au diagnostic. 
 
Ce bilan comprendra lors d’une consultation de génétique : 

 Interrogatoire pour les antécédents familiaux (malformations du spectre OFD, polykystose 
rénale, interventions chirurgicales maxillo-faciales, fausses-couches à répétition) et personnels 
(développement, troubles bucco-dentaires, interrogatoire nutritionnel, diurèse) ; 

 Examen clinique (examen général, croissance, examen de la face, de la bouche, des extrémités, 
examen orthopédique, palpation des fausses lombaires) ; 

 Evaluation de la pression artérielle. 
 
Selon l’âge et les données de l’examen clinique, on réalisera une évaluation : 

 Consultation maxillo-faciale : évaluation des malformations oro-faciales et prise en charge 
chirurgicale 

 Bilan dentaire et orthodontique : évaluation des troubles bucco-dentaires 
 Bilan orthophonique, psychométrique et psychologique : évaluation des difficultés 

langagières, cognitives et comportementales  
 Imagerie abdominale (Echographie +/- Scanner +/- IRM) : recherche de kystes rénaux, 

hépatiques et pancréatiques 
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 Imagerie cérébrale (Echographie transfontanellaire +/- Scanner +/- IRM) : recherche de 
l’agénésie du corps calleux et des autres malformations cérébrales, notamment cérébelleuses 

 Radiographies des extrémités : recherche de lacunes des phalanges, de syndactylie et de 
polydactylie 

 Consultation ORL et examen auditif en cas de fente palatine 
 Consultation néphrologique en cas de PKR (celle-ci est détectée chez 30-40 % des patients) 
 Biologie comprenant numération formule sanguine, ionogramme sanguin et urinaire, 

créatinine sanguine et urinaire, recherche d’hématurie 

 

 

3.6 Recherche de contre-indications aux traitements médicamenteux 

En cas d’atteinte rénale :  
Il faudra éviter les médicaments néphrotoxiques et ajuster la posologie des autres traitements à la 
fonction rénale. 

 

3.7 Annonce du diagnostic et information du patient  

Elle doit faire l’objet d’une consultation dédiée, par le médecin généticien qui a évoqué cliniquement 
le diagnostic, ou le prescripteur de l’analyse moléculaire, qui a permis de confirmer le diagnostic. La 
présence d’un(e) psychologue est recommandée. 

Les principales caractéristiques du syndrome, les possibilités de prise en charge et de suivi sont 
expliquées aux parents d’une enfant atteinte ou la patiente elle-même durant cette annonce. Sont 
également abordés le mode de transmission et le conseil génétique (cf. chapitre 3.8).  

Un soutien psychologique pourra être proposé aux parents d’une enfant atteinte ou à la patiente elle-
même. 

Un courrier est adressé aux correspondants qui prennent en charge la patiente pour rapporter les 
différents points discutés lors de la consultation. 

L’organisation d’une consultation quelques semaines après l’annonce du diagnostic peut s’avérer très 
utile pour reprendre les informations de la première consultation et pour leur présenter l’équipe 
pluridisciplinaire de suivi.  

 

3.8 Conseil génétique 

Le gène OFD1 est impliqué dans des phénotypes différents : l’OFD I (MIM 311200) de transmission 
dominante liée à l’X avec létalité chez le garçon et trois autres phénotypes de transmission récessive 
liée à l’X, qui n’atteignent que des garçons (un syndrome de Joubert (MIM 300804), une rétinopathie 
pigmentaire (MIM 300424) et le syndrome de Simpson-Golabi-Behmel de type 2 (MIM 300209). Ces 
trois derniers phénotypes sont totalement différents et ne doivent pas être confondus avec l’OFD I. 

Lors de la consultation, le généticien doit expliquer, dès la suspicion diagnostique les bases de 
l’hérédité dominante liée à l’X de l’OFD I, de même que la pénétrance élevée et la grande variabilité 
clinique intrafamiliale. Il est important de reprendre ces données lors de la consultation de rendu des 
résultats de l’étude moléculaire.  
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Environ un quart des patientes ont une mère atteinte alors que trois quarts des patientes présentent 
une atteinte sporadique. Le risque de récurrence lors des prochaines grossesses s’avère ainsi variable 
pouvant aller de 1% dans les formes sporadiques à 50% dans les formes héritées :  
> une femme indemne ayant donné naissance à une fille atteinte présente un risque de récurrence à 
l’occasion d’une grossesse ultérieure estimé à 1 % en cas de fœtus féminin, lié au risque de mosaïque 
germinale;  
> une femme atteinte présente un risque de 50% d’avoir une fille atteinte ; en cas de fœtus masculin, 
le risque de transmission est également de 50 %, et, sauf exception rarissime, une mort fœtale survient 
chez les fœtus atteints. Il existe ainsi un risque d’excès de fausses-couches liées à la létalité précoce de 
l’OFD I lors des grossesses de fœtus masculins. Ainsi, dans les formes héritées, tous les garçons nés 
vivants sont sains. 

Il est ainsi recommandé d’examiner avec précaution les mères des patientes atteintes car elles peuvent 
présenter une atteinte clinique paucisymptomatique. 

Un diagnostic prénatal ou préimplantatoire peut être proposé par méthode moléculaire lorsque la 
mutation causale du gène OFD1 a été identifiée chez le cas index. Il peut être discuté de réaliser un 
diagnostic de sexe fœtal sur ADN fœtal nu circulant dans le sang maternel afin de proposer un 
diagnostic prénatal moléculaire seulement chez les grossesses de fœtus féminin. La demande 
d’interruption médicale de grossesse pour motif fœtal en cas de récidive peut être acceptée, compte 
tenu de la variabilité clinique importante pouvant aller jusqu’à une DI modérée chez l’enfant à venir. 
Elle peut être appuyée par la découverte échographique de malformations cérébrales. 
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4 Prise en charge thérapeutique  
 

4.1 Objectifs  

 Dépister et prendre en charge les complications médicales (maxillo-faciale, rénales…) 
 Assurer une prise en charge précoce et spécialisée (psychomotricité, orthophonie, psychologue, 

ergothérapeute), en cas de retard psychomoteur et/ou de DI 
 Assurer une éducation thérapeutique et une prise en charge globale de la patiente et de sa famille. 

 

4.2 Professionnels impliqués (et modalités de coordination) 

La prise en charge globale de la maladie de la patiente repose sur une coopération pluridisciplinaire, 
coordonnée par l’un des médecins du centre de référence. 

La prise en charge globale des patients concerne de nombreux professionnels en ville et à l’hôpital qui 
travaillent conjointement avec le médecin traitant ou le pédiatre (cf § 3.2). 

Une coordination avec l’école ou l’établissement d’éducation spécialisée et la reconnaissance du 
handicap peuvent être nécessaires. 

 

4.3 Prise en charge thérapeutique (pharmacologique1 et autre) 

Traitements pharmacologiques et règles hygiéno-diététiques 

En règle générale, il n’y a pas de traitement spécifique pour les complications de la maladie. La PKR est 
la principale atteinte évolutive chez l’adulte. La prise en charge de la PKR est proche mais distincte de 
celle proposée pour la PKR dominante autosomique: 

► Avant le stade d’insuffisance rénale terminale 

Une maladie kystique des deux reins est décelée chez 25-45 % des femmes suivies pour un syndrome 
OFD de type I. Les bases moléculaires de la pénétrance rénale variable sont inconnues. Les kystes des 
reins sont rares (< 10 %) avant 18 ans, l’âge médian de découverte des kystes des reins est de 25-30 
ans. Lorsqu’elle survient, la progression de la maladie rénale est lente, et l’insuffisance rénale 
terminale survient entre 20 et 60 ans (âge médian environ 35 ans). 

 le traitement non spécifique avec : 
o boissons abondantes, environ 2 l/j pour la prévention des lithiases et des infections ; 
o contrôle tensionnel : l’objectif est d’obtenir une PA inférieure à 140/90 mmHg. Une 

cible plus basse (non consensuelle) peut être discutée au cas par cas. La plupart des 
médicaments anti-hypertenseurs sont efficaces. En première intention, les deux 
classes les plus appropriées sont les inhibiteurs de l’enzyme de conversion (IEC) ou les 
antagonistes des récepteurs de l’angiotensine II (ARA2). Comme pour les autres 
néphropathies, une surveillance de la créatininémie et de la kaliémie est nécessaire 5 
à 10 J après introduction d’un IEC ou d’un ARA2 ; 

o contrôle des troubles hydro-électrolytiques; 
o restriction protidique: environ 0,8-1 g/kg/j est approprié ; 

                                                           


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o traitement des complications (lithiases, infections de kystes…)  
 les traitements spécifiques avec : 

o Le tolvaptan a fait la preuve d’une efficacité modérée dans la PKR autosomique 
dominante, mais son efficacité n’est pas établie dans l’OFD de type I, et ne sera 
probablement jamais testée. Le recours à ce médicament hors AMM ne peut être 
considéré qu’en cas d’évolution rapide de l’insuffisance rénale (perte de DFG > 5 
ml/min/an), chez une femme jeune, indemne d’anomalie neurologique et 
comportementale. En effet, le médicament provoque une polyuropolydypsie puisqu’il 
s’agit d’un antagoniste des récepteurs V2 de l’hormone anti-diurétique, et il expose à 
une déshydratation intra-cellulaire. Le recours à ce traitement relève d’une 
concertation entre les CRMR co-rédacteurs de ce PNDS et un CRMR Maladies Rénales 
Rares, avec une évaluation précise du bénéfice éventuel du traitement à 1, 2 et 3 ans 
sur la pente de fonction rénale 

o Les analogues de la somatostatine ne sont pas indiqués dans l’OFD de type I. Le 
premier essai dans la PKR autosomique dominante était d’ailleurs négatif. D’autres 
évaluations sont en cours. 

► Au stade d’insuffisance rénale terminale 

Information et éducation thérapeutique au sujet des traitements de suppléance rénale sont à 
considérer lorsque le débit de filtration glomérulaire estimé (DFGe) est inférieur à 30 ml/min/1.73m2. 
Les possibilités de greffe rénale préemptive avec un donneur vivant sont encouragées. 

 

► Transplantation rénale 

En cas d’insuffisance rénale chronique. Dans ce cadre, il est parfois nécessaire de réaliser une 
néphrectomie d’un des reins polykystiques si ceux-ci atteignent la région iliaque et gênent 
l’implantation ultérieure du greffon rénal. 

 

►Autres prises en charge chirurgicales  

 Intervention maxillo-faciale pour les fentes (labio)palatines, les freins gingivaux et les 
hamartomes linguaux, 

 Intervention orthodontique en cas de malocclusion dentaire ou chevauchement dentaire, 
 Intervention en cas d’otites moyennes chroniques si nécessaire, 
 Intervention pour la brachydactylie ou la polydactylie, afin de prévenir les complications 

fonctionnelles et la difficulté à se chausser voire à se déplacer. 

 

Autres traitements et prestations 

► Traitements préventifs 

 Il est important de veiller à une hygiène dentaire rigoureuse et de réaliser un détartrage 
annuel; 

 Les médicaments pouvant entrainer une toxicité rénale doivent être évités; 

► Psychomotricité 

La prise en charge psychomotrice vise à renforcer le tonus musculaire et faciliter les acquisitions 
motrices du jeune enfant. 
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► Orthophonie 

Une prise en charge orthophonique précoce peut être nécessaire en fonction des lésions 
endobuccales. Elle sera orientée sur le retard d’acquisition du langage, les troubles de phonation, les 
troubles de construction des phrases. Celle-ci doit être débutée aux premiers signes de retard ou 
troubles du langage.  

► Psychologique 

Un accompagnement psychologique est utile dans un premier temps pour dépister d’éventuels 
troubles du comportement et pour réaliser une prise en charge adaptée. Cet accompagnement pourra 
ensuite permettre d’apprendre aux patientes plus âgées à vivre avec une maladie chronique pouvant 
aboutir à une insuffisance rénale et/ou un handicap, et d’optimiser leur insertion socio-
professionnelle. Cette proposition de suivi psychologique pourra être étendue à la famille, lors de 
l’annonce diagnostique comme lors de l’évolution de la maladie. Toute autre forme d’intégration en 
collectivité est importante à favoriser. 

► Prise en charge sociale 

L’accompagnement social doit prendre en compte les troubles des apprentissages voire une éventuelle 
DI légère à modérée. 

► Ergothérapie  

L'ergothérapeute aidera à l'acquisition des activités essentielles de la vie quotidienne ; il sera 
important de décomposer chaque activité en sous-tâches afin d'en faciliter l'apprentissage chez les 
patientes présentant des malformations des extrémités et/ou des troubles des apprentissages voire 
une éventuelle DI légère à modérée. 

► Aides éducationnelles 

Celles-ci doivent être réfléchies au sein d’un projet pédagogique personnalisé. L’enfant pourra en effet 
être pris en charge en milieu spécialisé en raison de troubles de l’apprentissage. L’évolution scolaire 
et la prise en charge éducative seront adaptées aux capacités de l’enfant. 

► Prise en charge odontologique et orthodontique, curative et préventive 

 Les soins de prévention (informations, enseignement au contrôle de plaque) et de prophylaxie 
dentaire (application topique de fluor, polissage, détartrage, déplaquage) sont effectués chez 
le dentiste de famille.  

 En revanche, en fonction du degré de coopération de la patiente, certains soins sont à 
programmer sous sédation consciente chez un odontologiste habilité à l’utilisation du MEOPA 
(Mélange Equimolaire d’Oxygène et de Protoxyde d’Azote) ou dans un Centre Hospitalier 
Universitaire. Le degré de coopération et d’anxiété peut être évalué grâce à l’échelle de 
Venham ou de Frankl. La sédation consciente autorise tout type de soins conservateurs ou 
chirurgicaux (avulsions, pose d’implants dentaires). Les anesthésies générales doivent être 
réservées aux avulsions dentaires, qu’il convient d’éviter par une prise en charge préventive. 

 La correction d’une anomalie de croissance maxillaire est importante. Un avis auprès d’un 
dentiste qualifié en orthopédie dentofaciale (ODF) est à envisager à partir de l’âge de 6 ans en 
cas d’apparition d’un ou des signes cliniques suivants : inocclusion labiale antérieure ou 
béance avec « impression de bouche ouverte », interposition linguale entre les arcades 
dentaires supérieure et inférieure à la déglutition, incisives centrales supérieures devenant 
proéminentes avec l’apparition d’un diastème. Afin de corriger ces dysmorphoses, un 
traitement interceptif fixe pour libérer la croissance maxillaire et normaliser la déglutition peut 
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être proposé vers l’âge de 6 à 8 ans. Un traitement multibague est à éviter chez les patientes 
atteintes de déficience intellectuelle. 

 

4.4 Éducation thérapeutique et modification du mode de vie (au cas par cas) 

L’éducation thérapeutique constitue une dimension de l’activité de soins. Elle doit veiller à la bonne 
compréhension et à l’implication des patientes ayant un syndrome OFD I et de leurs proches. 
L’éducation thérapeutique vise à « aider les patientes et leur entourage à acquérir ou maintenir les 
compétences dont ils ont besoin pour gérer au mieux leur vie avec une maladie chronique ». 

L’éducation thérapeutique est principalement centrée sur l’enseignement relatif à l’hygiène dentaire 
et l’éducation nutritionnelle pour ralentir l’évolution de l’atteinte rénale. Une hygiène dentaire 
rigoureuse doit être enseignée aux patientes et leurs familles, et peut se faire par un dentiste non 
spécialisé. L’utilisation de la brosse à dent électrique est suggérée. Des contrôles réguliers doivent être 
effectués, avec une attention particulière sur les gencives, et inclure un détartrage pour éviter les 
complications parodontales. L’implication d’un diététicien peut être nécessaire pour l’apprentissage 
des bases diététiques adaptées pour limiter l’évolution vers l’insuffisance rénale.  

Ces actions d’éducation thérapeutique requièrent le concours de différents professionnels de santé, 
qui peuvent intervenir au moyen d’actes individuels auprès des patients ou par une éducation de 
groupe. La coordination des différents professionnels est préférable à la juxtaposition d’interventions 
isolées. 

Le recours aux associations de patients est systématiquement proposé, le choix devant rester au 
patient et ses parents. Les associations peuvent participer activement à l’éducation thérapeutique en 
informant, orientant, aidant, soutenant le patient et ses proches. 

 

4.5 Recours aux associations de patients 

Les associations de patients et d’usagers, peuvent accompagner la famille dans l’acceptation du 
diagnostic, dans l’organisation des soins...Il n’existe pas d’association dédiée à l’OFD I ou aux OFD. Les 
parents pourront contacter l’UNAPEI (https://www.unapei.org/) en cas de déficience intellectuelle. 
 
 
 

5 Suivi 
 

5.1 Objectifs  

Coordonner la prise en charge ; 

 Surveiller l’apparition de complications ; 
 Inciter à la prise en charge des comorbidités ; 
 Informer les patients et leurs familles sur l’évolution des connaissances ;  
 Informer le médecin traitant ; 
 Aider le passage de l’adolescence à l’âge adulte. 

 

5.2 Professionnels impliqués (et modalités de coordination) 

https://www.unapei.org/
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Le suivi sera le plus souvent coordonné par le généticien ou le pédiatre du centre de référence ou de 
compétences des filières de santé AnDDI-Rares (Anomalies du Développement et Defiscience 
Intellectuelle de Causes Rares) ou DefiScience en cas de déficience intellectuelle (Maladies Rares du 
Développement Cérébral et Déficiences Intellectuelles de causes rares). La patiente sera également 
suivie de façon régulière, en fonction de son âge,  par un pédiatre ou le médecin traitant en fonction 
de son âge, informé des possibles complications intercurrentes, et par un néphrologue référent, en 
lien avec le centre de référence ou de compétences de la filière ORKID (Maladies Rares 
néphrologiques). 

Les patientes atteintes d’OFD I pouvant présenter un retard global des acquisitions avec DI, différents 
professionnels peuvent être amenés à intervenir pour favoriser les apprentissages : 
psychomotricien(ne), orthophoniste, éducateur(rice) spécialisé(e), etc... Si besoin, l’enfant pourra être 
pris en charge par des centres de soins adaptés à ses difficultés globales dans la petite enfance (CAMSP, 
SESSAD, etc...), puis au sein de son établissement scolaire spécialisé. L’intégration dans un programme 
d’intervention précoce avec anticipation des besoins éducationnels doit être mise en place si 
nécessaire. Les professionnels des centres de référence et de compétences resteront disponibles 
comme interlocuteurs privilégiés du personnel de ces centres afin d’optimiser la prise en charge 
apportée à l’enfant. 

Le médecin de PMI, le médecin scolaire, et l’assistante sociale participent à la résolution d’éventuelles 
difficultés médico-sociales. Cette dernière intervient notamment pour l’aide aux démarches 
administratives, le lien avec les instances administratives et le service social du secteur si elle n’en fait 
pas partie, le suivi de l’intégration scolaire, l’orientation professionnelle et l’information sur la 
législation par rapport au handicap. 

 

 

5.3 Rythme et contenu des consultations 

 

Examen systématique 1 fois par an : 

 Interrogatoire (développement et évolution de la symptomatologie, autonomie, troubles 
bucco-dentaires, interrogatoire nutritionnel), 

 Mesure de la pression artérielle pour surveiller la fonction rénale chez les patientes âgées de 
dix ans ou plus. 

 

Selon les besoins et les complication(s) associée(s), de fréquence adaptée aux besoins : 

Prise en charge médicale 

 Consultation néphrologique pour la prise en charge de la polykystose rénale 
 Consultation de chirurgie maxillo-faciale pour la prise en charge des fentes (labio)palatines, 

des freins ginvigaux et des hamartomes linguaux 
 Consultation orthodontique et/dentaire pour la prise en charge de malocclusion dentaire, de 

chevauchement dentaire et de toute autre complication bucco-dentaire 
 Consultation ORL en cas d'otites moyennes chroniques  
 Consultation de chirurgie orthopédique pour la brachydactylie ou la polydactylie, afin de 

prévenir les complications fonctionnelles 
 Consultation gynécologique, en particulier en cas de nécessité de contraception 
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 Les patientes enceintes doivent bénéficier d’une surveillance attentive de leur pression 
artérielle et de leur fonction rénale pendant la grossesse 

 A la fin de l’adolescence, une transition avec les services d’adultes doit être mise en place afin 
d’éviter l’interruption du suivi. 
 

Prise en charge non médicale 

 Consultation de diététique pour la prévention de l’insuffisance rénale en cas de PKR 
 Évaluation de la connaissance de la maladie par les patients et/ou leur entourage 
 Evaluation psychomotrice et ou orthophonique chez l’enfant pour guider la prise en charge 

des troubles du langage et/ou cognitifs 
 Entretien psychologique pour les patientes et/ou la famille 
 Interrogatoire sur la qualité de vie 
 Entretien avec l’assistante sociale du fait de difficultés d’insertion entrainées par une 

éventuelle déficience intellectuelle 
 Rappel de l’intérêt du lien associatif (soutien, échange d’expérience, et contribution à 

l’éducation thérapeutique). 

 

5.4 Examens complémentaires 

Il n’existe pas d’indication de bilan systématique annuel, mais des examens seront réalisés en fonction 
de l’âge, des données de l’examen clinique et de l’interrogatoire : 

 NFS plaquettes, ionogramme sanguin et urinaire, créatinine sanguine, recherche d’hématurie 
pour surveiller la fonction rénale chez les patientes âgées de dix ans ou plus 

 Échographie abdominale annuelle pour diagnostiquer la maladie kystique rénale, hépatique, 
pancréatique et ovarienne chez les patientes âgées de dix ans et plus 

 Évaluation audiométrique et du développement de la parole et de la fréquence des otites chez 
les enfants en cas de fente labiopalatine et / ou de retard de langage  

 Orthopantomogramme si la coopération du patient le permet 
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Tous les participants à l’élaboration du PNDS sur le syndrome oro-facio-digital de type I ont rempli une 
déclaration d’intérêt transmise à la HAS. Les déclarations d’intérêt sont en ligne et consultables sur le 
site internet de la filière de santé AnDDI-Rares (http://www.anddi-rares.org/assets/files/dpi-pnds-
ofd1.pdf). 
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Annexe 2. Coordonnées du (des) centre(s) de référence, de 
compétence 
 

1. Centres de références et de compétences Déficiences Intellectuelles de 
causes rares – Filière de santé DéfiScience 
 

 Filière DéfiScience  

Site de la filière de santé « maladies rares du développement cérébral et déficience intellectuelle » : 

http://www.defiscience.fr/filiere/cartographie/ 

 

 Centres de référence 
 

 

 CRMR : Pr Vincent DES PORTES, CHU de Lyon HCL - Hôpital Femme Mère Enfant, 

Service de neuropédiatrie, 59 Boulevard Pinel 69677 BRON CEDEX – Tel 04 27 85 54 58 

 CRMR : Pr Thierry BILLETTE de VILLEMEUR, APHP - Hôpital Armand-Trousseau, Service 

de Neuropédiatrie - Unité de neuropédiatrie et pathologie du développement de l'enfant, 26 

avenue du Docteur Arnold Netter Bâtiment Brissaud, porte 3 75571 PARIS CEDEX 12 – 

Tel 01 44 73 61 41 

 CRMR : Pr Mathieu MILH, APHM - CHU TIMONE, Service de neurologie pédiatrique / Aix-

Marseille Université GMGF UMR 910, 265 Rue Saint Pierre 13005 Marseille – Tel 04 91 38 

55 80 

 CRMR : Pr Christel THAUVIN-ROBINET, CHU Dijon Bourgogne, Centre de génétique 

Hôpital d'enfants 14 rue Paul Gaffarel 21079 DIJON Cedex – Tel 03 80 29 53 13 

 CRMR : Dr Sylviane PEUDENIER, CHRU de Brest - Hôpital Morvan, Département de 

pédiatrie et génétique médicale, 2 avenue Foch 29609 Brest – Tel 02 98 22 33 89  

 CRMR : Dr Salima EL CHEHADEH, CHRU de STRASBOURG - Hôpital de Hautepierre, 

Service de génétique médicale, 1 Avenue Molière 67200 STRASBOURG Cedex – Tel  

 CRMR : Dr Nadia BAHI BUISSON, APHP - Hôpital Necker-Enfants Malades, Service de 

neurologie pédiatrique, 149 rue de Sèvres 75743 PARIS – Tel 01 42 19 26 99 

 CRMR : Dr Marlène RIO, APHP - Hôpital Necker-Enfants Malades, Service de Génétique 

Médicale - Institut Imagine 1er étage, 149 rue de Sèvres 75743 PARIS – Tel 01 44 49 51 

58 

 CRMR : Dr Laurent PASQUIER, Hôpital Sud - CHU Rennes, Service de Génétique 

Médicale, 16 boulevard de Bulgarie 35203 RENNES cedex 2 – Tel  

 CRMR : Dr Delphine HERON, APHP - Hôpital Pitié-Salpêtrière, Consultation de Génétique, 

47-83 boulevard de l'Hôpital 75013 PARIS – Tel 01 42 16 13 47 

 CRMR : Dr David GERMANAUD, APHP - Hôpital Robert Debré Service de Neurologie, 48 

boulevard Sérurier 75019 Paris – Tel 01 40 03 53 91 

 

 Centres de compétence 
 

 CCMR : Pr Patrick BERQUIN, CHU AMIENS-PICARDIE – SITE SUD 80054 AMIENS 

Cedex 1- Tel 03 22 08 76 75 

 CCMR : Pr Lionel VAN MALDERGEM, CHRU de Besançon - Hôpital Saint-Jacques Pavillon 

Saint-Paul, 2 Place Saint-Jacques 25030 BESANÇON CEDEX – Tel 03 81 21 81 87 

 CCMR : Pr Annick TOUTAIN, CHRU de Tours – Hôpital Bretonneau, Service de Génétique, 

Bâtiment Olympe de Gouges, 2 Boulevard Tonnellé 37044 TOURS CEDEX 9 – Tel 02 47 

47 88 50 

http://www.defiscience.fr/filiere/cartographie/
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 CCMR : Dr Pierre MEYER, CHU MONTPELLIER - HOPITAL GUI DE CHAULIAC, Pédiatrie 

spécialisée - Consultation de neuropédiatrie, 80 Avenue AUGUSTIN FLICHE 34295 – 

MONTPELLIER – Tel 04 67 33 74 22 

 CCMR : Dr Nathalie BEDNAREK, CHU de Reims - American Memorial Hospital, Pole 

Femme parents enfant - médecine néo natale et réanimation pédiatrique, 47 Rue Cognacq 

Jay 51092 Reims – Tel 03 26 78 36 03 

 CCMR : Dr Marilyn LACKMY-PORT-LIS, CHU de Pointe à Pitre – Abymes, Unité de 

génétique clinique, Route de Chauvel - BP 465 97159 POINTE À PITRE – Tel 05 90 89 10 

10  

 CCMR : Dr Fabienne GIULIANO, CHU de Nice - Hôpital de l’Archet 2, Service de 

Génétique, 151 route de Saint-Antoine-de-Ginestière 06202 NICE CEDEX 3 – Tel 04 92 03 

62 43 

 CCMR : Dr Cyril GOIZET, CHU de Bordeaux - Groupe hospitalier Pellegrin, Service de 

Génétique Médicale, Ecole de sages-femmes, Place Amélie Raba-Léon 33076 

BORDEAUX Cedex – Tel 05 56 79 59 52 

 CCMR : Dr Caroline KARSENTY, CHU de Toulouse - Hôpital des Enfants, Unité de 

Neuropédiatrie, 330 Avenue de Grande-Bretagne 31059 TOULOUSE Cedex 9 – Tel 05 34 

55 87 05 

 CCMR : Dr Bruno LEHEUP, CHU de Nancy - Hôpital de Brabois enfants, Service de 

pédiatrie médicale - Unité d'endocrinologie et diabétologie pédiatrique, Rue du Morvan 

54511 VANDOEUVRE-LÈS-NANCY CEDEX – Tel 03 83 15 45 00 

 CCMR : Dr Bertrand ISIDOR, CHU Nantes - Hôtel Dieu Service de génétique médicale, 1 

place Alexis Ricordeau 44093 NANTES cedex 1 – Tel 02 40 08 32 45 

 CCMR : Dr Anya ROTHENBUHLER, APHP Kremlin Bicêtre, Service d'Endocrinologie 

Pédiatrique, 78 rue du général Leclerc 94270 Le Kremlin Bicêtre – Tel 01 45 21 78 53 

 
2. Centres de références et de compétences pour les anomalies du 

développement et les syndromes malformatifs - Filière de santé AnDDI-
Rares 

 

 Filière AnDDI-Rares  

Site de la filière de santé « anomalies du développement et syndromes malformatifs » : http://anddi-
rares.org/annuaire/centres-de-reference-et-de-competences.html 

 

 Centres de références 
 

– Région Ile de France :  

 CRMR coordonnateur : Pr Alain VERLOES, Département de Génétique, GHU Paris-Nord - 

Hôpital Robert Debré, 37 bd SERURIER, 75019 PARIS - Tel 01 40 03 53 42 

 CRMR constitutif : Pr Jeanne AMIEL, Service de Génétique Médicale, GHU Paris-Centre - 
Hôpital Necker-Enfants Malades, 149 Rue de Sèvres 75743 PARIS – Tel 01 44 49 51 53 

 CRMR constitutif : Dr Rodolphe DARD, Service de Génétique Médicale et Biologie de la 
Reproduction, Centre Hospitalier Intercommunal Poissy-Saint-Germain-en-Laye, 10 Rue 
du Champ Gaillard 78303 POISSY – Tel 01 39 27 47 00 

 CRMR constitutif : Dr Sandra WHALEN, Service de Génétique et d'Embryologie Médicale, 
GHU Paris-Sorbonne Université - Hôpital Pitié Salpétrière - Armand-Trousseau, site AT 26 
Avenue du Docteur Arnold Netter 75571 PARIS – Tel 01 44 73 67 27  

 CRMR constitutif : Pr Judith MELKI, Unité de Génétique Médicale, GHU Paris-Sud - Hôpital 
de Bicêtre, 78 Rue du Général Leclerc 97270 LE KREMLIN-BICETRE - Tel 01 49 59 53 70 

http://anddi-rares.org/annuaire/centres-de-reference-et-de-competences.html
http://anddi-rares.org/annuaire/centres-de-reference-et-de-competences.html
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– Région Sud-Ouest Occitanie Réunion :  

 CRMR coordonnateur : Pr Didier LACOMBE, Service de Génétique Médicale, CHU de 
Bordeaux -Groupe hospitalier Pellegrin, Place Amélie Raba-Léon, 33076 
BORDEAUX Cedex – Tel 05 57 82 03 63  

 CRMR constitutif : Pr David GENEVIEVE, Département de Génétique Médicale, CHU 

Montpellier - Hôpital Arnaud de Villeneuve, 371 Avenue du Doyen Gaston Giraud 34295 

MONTPELLIER Cedex 15 – Tel 04 67 33 65 64 

 CRMR constitutif : Pr Bérénice DORAY, Service de Génétique, CHU de la Réunion - Hôpital 

Félix Guyon Bellepierre, Allée Topazes 97405 SAINT-DENIS Cedex – Tel 02 62 90 64 00 

 

– Inter région Nord-Ouest :  
 CRMR coordonnateur : Pr Sylvie MANOUVRIER, Pôle de Biologie Pathologie Génétique, 

CHRU de Lille - Hôpital J de Flandre - Clinique de Génétique Guy Fontaine, Rue 
Pierre Decoulx, 59037 Lille Cedex France – Tel 03 20 44 49 11 

 CRMR constitutif : Pr Gilles MORIN, Service de Génétique Clinique et Oncogénétique, CHU 

Amiens-Picardie - Site Sud, Avenue René Laënnec - Salouël - D408 80054 AMIENS – Tel 

03 22 08 75 80  

 CRMR constitutif : Dr Marion GERARD, Service de Génétique, CHU de Caen - Hôpital 

Clémenceau, Avenue Georges Clémenceau 14033 CAEN – Tel 02 31 27 25 69 

 CRMR constitutif : Dr Alice GOLDENBERG, Unité de Génétique Clinique, CHU de Rouen - 

Hôpital Charles Nicolle, 1 Rue de Germont 76031 ROUEN – Tel 02 32 88 87 47 

 

– Région Ouest :  
 CRMR coordonnateur : Pr Sylvie ODENT, Service de Génétique Clinique - Pôle de pédiatrie 

médico-chirurgicale et génétique clinique, CHU de RENNES - Hôpital Sud, 16, 
boulevard de Bulgarie- 35203 RENNES – Tel 02 99 26 67 44 

 CRMR constitutif : Dr Bertrand ISIDOR, Service de génétique médicale - Unité de 

Génétique Clinique, CHU de Nantes - Hôtel Dieu, 1 Place Alexis Ricordeau 44093 NANTES 

– Tel 02 40 08 32 45 

 CRMR constitutif : Pr Annick TOUTAIN, Service de Génétique Clinique - Pôle Gynécologie 

obstétrique - Médecine foetale - Reproduction et génétique, CHRU de Tours - Hôpital 

Bretonneau, 2 Boulevard Tonnellé 37044 TOURS – Tel 02 47 47 47 99 

 CRMR constitutif : Pr Dominique BONNEAU, Service de Génétique, CHU d’Angers, 4 Rue 

Larrey 49933 ANGERS – Tel 02 41 35 38 83 

 

– Région Est :  
 CRMR coordonnateur :  Pr Laurence OLIVIER-FAIVRE, Centre de Génétique, CHU de 

Dijon - Hôpital d’enfants, 14 Rue Paul Gaffarel 21000 DIJON – Tel 03 80 29 53 13 

 CRMR constitutif : Dr Laëtitia LAMBERT, Service de Génétique Médicale, CHU Nancy - 
Hôpital d'Enfants, 10 Rue du Docteur Heydenreich CS 74213 54042 NANCY Cedex – Tel 

03 83 34 43 76 

 CRMR constitutif : Dr Elise SCHAEFER, Service de Génétique Médicale, CHU Strasbourg 

- Hôpital de Hautepierre, 1 Avenue Molière 67200 STRASBOURG – Tel 03 88 12 81 20 

 CRMR constitutif : Pr Martine DOCO-FENZY, Service de Génétique, CHU Reims - Hôpital 

Maison Blanche, 45 Rue Cognacq-Jay 51092 REIMS – Tel 03 26 78 90 03 

 

– Région Sud-Est :  
 CRMR coordonnateur  : Pr Patrick EDERY, Service de Génétique, CHU de LYON - 

Groupement Hospitalier Est (GHE) - Hôpital Femme Mère Enfant (HFME), 59 boulevard 

Pinel  69 677 BRON - Tel 04 27 85 55 73  
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 CRMR constitutif : Dr Julien THEVENON, Service de Génétique Clinique, CHU Grenoble 
site Nord - Hôpital Couple-Enfant, Quai Yermolof - Cs 10217 38043 GRENOBLE – Tel 04 

76 76 72 85 

 CRMR constitutif : Dr Christine FRANCANNET, Pôle de pédiatrie - Service de Génétique 

Médicale, CHU de Clermont-Ferrand - Hôpital d'Estaing, 1 Place Lucie Aubrac 63003 

CLERMONT-FERRAND – Tel 04 73 75 06 53 

 CRMR constitutif : Dr Sabine SIGAUDY, Département de génétique médicale - Unité de 

Génétique Clinique, CHU de Marseille - Hôpital de la Timone AP-HM, 264 Rue Saint-Pierre 

13385 MARSEILLE – Tel 04 91 38 67 49 

 

 Centres de compétences : 
– Région Ile de France : 

 CCMR : Dr Dominique GERMAIN, service de génétique médicale, GHU Paris-Université 

Paris Saclay – Hôpital Raymond Poincaré, 104 Boulevard Raymond Poincaré 92380 

GARCHES, Tel 01 47 10 44 38 

 CCMR : Dr Andrée DELAHAYE-DURIEZ, Service de pédiatrie, GHU Paris- Hôpitaux 

Universitaires Paris Seine-Saint-Denis - Hôpital Jean Verdier, Avenue du 14 juillet 93140 

BONDY - Tel 01 48 02 62 45 

 CCMR : Dr Marilyn LACKMY-PORT-LIS, Unité de génétique clinique, CHU de Pointe à 

Pitre-Abymes, Route de Chauvel 97159 POINTE À PITRE - Tel 05 90 89 14 81 

 CCMR : Dr Benoit FUNALOT, Unité de génétique clinique, Centre Hospitalier 

Intercommunal de Créteil, 40 Avenue de Verdun 94010 CRÉTEIL - Tel 01 45 17 55 77  

 
– Région Sud-Ouest Occitanie Réunion  

 CCMR : Pr Brigitte GILBERT-DUSSARDIER, Service de génétique médicale, CHU de 

Poitiers, 2 Rue de la Milétrie - CS 90577 86000 POITIERS - Tel 05 49 44 39 22 

 CCMR: Pôle de biologie Service de génétique médicale, CHU de Toulouse - Hôpital Purpan, 

Place du Docteur Baylac 31059 TOULOUSE CEDEX 9 - Tel 05 61 77 90 55 

 Martinique 

 CCMR : Dr Philippe KHAU VAN KIEN, Pôle Biologie - Unité de génétique médicale et 

cytogénétique, CHU de Nîmes - Hôpital Caremeau, Place du Professeur Robert Debré 

30029 NÎMES CEDEX 9 -Tel 04 66 68 41 60 

 

– Inter région Nord-Ouest  
 CCMR : Dr Valérie LAYET, Unité de génétique - Service de génétique médicale, GH du 

Havre - Hôpital Jacques Monod, 29 Avenue Pierre Mendès France 76083 LE HAVRE 

CEDEX - Tel 02 32 73 37 90 

 

– Région Ouest  
 CCMR : Dr Séverine AUDEBERT-BELLANGER, Département de pédiatrie, CHRU de 

Brest - Hôpital Morvan, 2 Avenue Foch 29609 BREST CEDEX - Tel 02 98 22 34 77 

 CCMR : Dr Radka STOEVA, Pôle de biopathologie - Service de génétique, Centre 

hospitalier du Mans, 194 Avenue Rubillard 72037 LE MANS CEDEX - Tel : 02 44 71 01 84 

 CCMR : Dr Florence DEMURGER, Génétique Médicale – Consultation, CHBA Centre 

hospitalier Bretagne Atlantique - CH Chubert, 20 boulevard du Général Maurice Guillaudot 

56017 VANNES CEDEX - Tel 02 97 01 42 03 

 

– Région Est  
 CCMR : Pr Lionel VAN MALDERGEM, Pôle Biologie et Anatomie Pathologique - Centre 

de génétique humaine, CHRU de Besançon - Hôpital Saint-Jacques, 2 Place Saint-Jacques 

25030 BESANÇON CEDEX -  Tel 03 81 21 81 87  
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– Région Sud-Est  
 CCMR : Dr Renaud  TOURAINE, Pôle Couple Mère-Enfant - Service de génétique clinique, 

CHU de Saint-Etienne - Hôpital Nord, Avenue Albert Raimond 42270 SAINT-PRIEST-EN-

JAREZ - Tel 04 77 82 91 12 

 CCMR : Dr Maude GRELET, Service de Génétique Médicale, CHI Toulon - Hôpital Sainte 

Musse, Avenue Henri Sainte Claire Deville 83056 TOULON - Tel 04 94 14 50 05 

 

 

3. Informations générales 

Site Orphanet « Le portail des maladies rares et des médicaments orphelins » :  
http://www.orpha.net 

http://www.orpha.net/
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Annexe 3. Signes cliniques évocateurs de l’OFD I 


Tableau 1 : Fréquence des principaux signes cliniques de l’OFD I 

 

Signes cliniques Fréquence 

Anomalies orales  97% 
Langue lobulée, bifide, hamartomes linguaux 79%-81% 
Freins gingivaux accessoires  
Fente palatine, palais ogival 

64%-78,6% 
47%-71% 

Anomalies dentaires 41%-43% 

Anomalies cranio-faciales 87% 
Fentes palpébrales obliques en bas et en dehors 51% 
Hypertélorisme, télécanthus 50% 
Rétrognathisme 50% 
Hypoplasie des ailes du nez, base du nez large 48% 
Fente ou pseudo-fente labiale 33%-37% 
Milium 28%-60% 

Anomalies des mains 81%-83% 
Brachydactylie 52% 
Clinodactylie 38% 
Syndactylie  35% 
Polydactylie 2%-4% 

Anomalies des pieds 44%-47% 
Brachydactylie 19% 
Polydactylie 1%-15% 
Syndactylie 11% 

Polykystose rénale 26%-43% 

Anomalies neurologiques  
Agénésie/hypoplasie du corps calleux 69%-81% 
Kystes arachnoïdiens intracérébraux 21%-37% 
Hamartomes hypothalamiques 1%-16% 

Déficience intellectuelle légère à modérée 28%-29% 
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Figure 1 : Visage de patientes atteintes d’OFD I de X ans à l’âge adulte. 

(d’après Dickinson et coll., 2008) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 2 : Aspect buccal de patientes atteintes d’OFD I (d’après Thauvin-Robinet et coll., 2006) 
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Figure 3 : Aspect des mains et des pieds de patientes atteintes d’OFD I. Notez XXX. 

(d’après Thauvin-Robinet et coll., 2006) 

 
 

 

 

 

Figure 4 : Imageries abdominales de patientes atteintes d’OFD I. 

(d’après Dickinson et coll., 2008) 
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