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HOPITAL ESITAIRE

Déficits immunitaires de I'enfant
Quand y penser ? Que faire ?

Dr Pierre FRANGE, Laboratoire de Microbiologie & Unité d’Immunologie pédiatrique
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Déficits immunitaires héréditaires

Déficits immunitaires « classiques » :
v' > 200 déficits décrits
v' > 150 genes identifiés
v 1/5000 naissances

v Infections séveres

a germes « opportunistes »

a germes « communs » multiples

(Meotarangelo et al. J Allergy Clin Immunol, 2009)
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Classification des déficits
immunitaires hereditaires (DIH)

+ Déficits immunitaires combinés (T et B)
Déficits immunitaires humoraux (B)
+ Déficits immunitaires phagocytaires
Déficits du complément
Déficits de l'immunité innée
Déficits de I'homéostasie du systéme immunitaire

* Pathologies auto-inflammatoires

(Motarangelo et al. J Allergy Clin Immunol, 2009)
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Déficit complet de I'immunité adaptative:
Déficit Immunitaire Combiné Sévere
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Déficit immunitaire combiné sévere (DICS)

Fréquence et transmission : 1/100 000, AR ou XR

Premiers signes< 3 mois

Signes Cliniques = Infections

-opportunistes (Pneumocystose...)

-fongiques (Candidose...)
-virales (Parainfluenzae, Adv, CMV,VRS...)

-bactériennes, BCGite

P. Frange — Nov. 2015 pEmit g norm rt‘IEL"-HE-""{ _"'1



Déficit immunitaire combiné sévere :
Explorations

* Numération Formule
Sanguine

lymphocytes +++
< 1500/mm3

* Absence de thymus

* Phénotypage lymphocytaire
absence de lymphocyte T

* Hypogammaglobulinémie
(hypoIgG, IgA et IgM)

P. Frange — Nov. 2015 somree A e erac-_l;e_-'-i,lX



195 DICS (diagnostic)
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Déficit Immunitaire Combiné Sévere

@)

&

‘ SCID T-B+
Jak3
ADA sl V.
deficiency T+/-B+NK+
CD3D.E 6.7 b
AN ' P
Common lymphoid | @ @I—
progenitor ‘_,.-""'
SCID T-B+MK+
N TL7RA
N
@ @i —e
SCID T-B-MNK+
Hematopoietic Ragl, Rag2, Artemis
stem cell
@—@® —

Common myeloid
progenitor

Reticular
dysgenesia

-
\\@

NK cell

CD4+ T cell

CDB+ T cell

B cell

PMMN

macrophage

dendritic cell

P. Frange — Nov. 2015

Necker A4 R




Déficits immunitaires combinés

(immunités cellulaire et humorale touchées)

Nombreuses entités clinico-biologiques:

3 exemples :
-Déficit en CD40L (syndrome HyperIgM de type 1, XL)
-Déficit en CD40 (syndrome HyperIgM de type 3, AR)

-Défaut d'expression des molécules HLA de classe II
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Déficits en CD40L, CD40 et HLA II

Coopération T/B au sein des organes lymphoides

Switch \\IK
IgG,A, E

Cu> yoe

Mutations /"
somatiques

Lymphocyte T Lymphocyte B

active
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Déficits en CD40L et CD40

Mode de transmission
+ Liée au chromosome X (CD40-ligand) : 95 %
* Transmission autosomique récessive (CD40) : 5 %

Défaut de coopération T-B/monocytes

- Defaut de I'immunité cellulaire : infections a germes
opportunistes (pneumocystose et cryptosporidies)

- Infections bactéeriennes

- Défaut humoral :

- taux élevé ou normal d'IgM,
- absence d'Ig6 et d'IgA

- neutropénie
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Défaut d'expression des molecules HLA Classe II

10

*Autosomique récessif

e Anomalie génétique d'un des facteurs de
transcription (CIITA, RFX-ANK, RFXC ou RFXAP)

mti-HLA FE
mr m?ﬂ 10°

Défaut de coopération T-B/monocytes

o TRt Bl ,L),mphnpéﬂiz CM

CRIRFITS

2 e ‘Hypogammaglobulinemie, parfois IgM T
n / W"‘-_DD 3 3
ol ‘Reponse specifiques = absentes
£,
2" N A - proliferations aux Ags, IDR,
< 3 - fonctions anticorps

= " Dl 1 .r..-:;-:lf-é--u.1...1.;3 1 ”“;IEF

COI9FITS

P. Frange — Nov. 2015 s € v TTJ?Q'.H'?.TT&X_



Déficits immunitaires avec manifestations

Anomalie neurologique

Dysplasie osseuse

Microcephalie

“Traits grossiers"
Eczema et microplaqg.

Syndrome dysmorphique

associees

Ataxie téléngiectasie

Cartilage Hair
hypoplasia

Certains deéficits T

Syndrome hyperIgE-AD

Syndrome de Wiskott-
Aldrich

Syndrome de Di George
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Déficits |'immunité humorale
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Déficits de l'immunité humorale

Les PLUS fréquents

» Premiers signes > 6 mois
» Germes : Bactéries PYOGENES

» Signes associés : PULMONAIRES, ORL,
articulaire, retard de croissance +/-

— Diagnostic :
Ig G, A et M +/- sous classes Ig6 (>2 ans)
Sérologies vaccinales et/ou post-infectieuses
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Agammaglobulinémie

1/ 380 000

X- Reécessif (BRUTON) , AR (rare)
Age de révélation 12 mois
Otites 70%
Sinusites 59%
Pneumopathies 62%
Inf. gastro-intestinales 23%
Abces 18%
Méningo-encéphalites 12%
Arthrites, Ostéomyélites 10%

Infections bactériennes+++, Giardiase,
entérovirus
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Déficit en sous-classes d’IgG

e 5classesd’lg (G, A, M, D et E)
e 4 sous-classes d’IgG (1-4)

e Déficit en sous-classes d’IgG = taux bas pour 1
ou 2 sous-classes d’lgG et taux normaux pour
les autres Ig
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Déficit en sous-classes d’1gG (2)

Role difféerent des sous-classes d’IgG
lgG1 et 3: riche en AC anti-toxines de diphtérie / tétanos...

lgG2: riche en AC dirigés contre la capsule polysaccharidique de
Pneumococcus / Haemophilus influenzae...

Proportion variable des sous-classes d’IgG dans le sang:
1gG1 = 60-70%

1gG2 = 20-30%

1gG3 = 5-8%

1gG4 = 1-3%

Variation des sous-classes avec 'age:
lgG 1 & 3 : taux « adulte » vers 5-7 ans
lgG 2 & 4 : taux « adulte » vers 10 ans

—— Necker AR
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Déficit en sous-classes d’1gG (3)

Clinique
Infections ORL (OMA+++) et broncho-pulmonaires
Souvent infections moins séveres qu’en cas de déficit combiné en IgG, A et M

Biologie:

Dosage des IgG, A et M normaux (ou presque)
Diminution des réponses sérologiques vaccinales
Numeération des lymphocytes B (et T) normaux
Fonctions lymphocytaires T normales

Epidémiologie:

Déficit en 1gG2 plus fréquent chez I'enfant (évolution favorable avec I’age chez de
nombreux enfants)

Déficit en 1gG3 plus fréquent chez I'adulte

Un déficit en 1gG4 isolé n’est pas un déficit immunitaire

Prise en charge
Parfois antibio-prophylaxie (Bactrim +++)
Rarement substitution en Ig IV (indication formelle si déficit associé en IgG-A-M)

¥
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Déficits phagocytaires

@ NK cell
/ /.' CD4+ T cell
Common Iymphuid/@— @_‘\

pmgenitur@
F W
@ @ @ @ B cell
Hemnfupulehc

stem cell
—_—

Common myeloid @ macrophage
progenitor

CDB+ T cell

PMN

dendritic cell

P. Frange — Nov. 2015 S T Necker A4 R

BUNLIEME WP O FARE



Déficits héréditaires de la phagocytose

- défaut quantitatif
~ Neutropénies congénitales (HAX1, SDBS, ELAZ ...)

- defaut qualitatif:
»Défaut en grains spécifique (C/EBPa)
» Deéficit d'adheésion leucocytaire (déficit CD18)
» Granulomatose septique chronique (CGD)
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Déficit d'adhésion leucocytaire
(défaut qualitatif)

v LFA1/ CD18, AR

v Retard chute du cordon,

v" Infections a Bactériennes et
fongiques

v Hyperleucocytose (PN+++)

v Absence d'exp CD18/CD11

v Chimiotactisme PN anormal
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Granulomatose septique chronique (CGD)
(défaut qualitatif)

+ Déficit phagocytaire

+ Infections tissulaires bactériennes et fongiques

* Fréquence : 1/200 000

- XR (gp91phox), AR (p47phox, p22phox, p67phox)

* Anomalie de l'explosion oxydative (NADPH)

* Diagnostic : Nitroblue tetrazolium reduction (NBT),
DHR

(Segal et al. Medicine 2000)
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Glucose- E -phosphate
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Elu-:-:.EEl G- phosphate
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activation
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MADPH oxidass Supar axicda
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Gene Prot Chr Fréquence
Elactron H20;
CYBB Gpo1rhx | Xp21.1 | 65% MPO. CI-
HOCI—
NCF1 pa7Phox 7q11.23 | 25%
NCF2 p67Phox 125 5%
CYBA p22phox 16q24 | <5% SEETEEREEIIICES
N
NCF4 paQPhox 22q13.1 | <5% =S

D’aprés MacKay IR, NEJM 2010



CGD — Manifestations cliniques

e Infections bactériennes et fongiques (surtout si forme liée a I’X)

Pneumopathies 79%
Abces 68%
Adénites suppuratives 53%
Ostéomyélites 25%
Septicémies 18%
Otites 15%
Cellulites 5%

Méningites 4%

 Manifestations inflammatoires chroniques et formation de granulomes
(entérite granulomateuse, obstructions génito-urinaires, difficultés de
cicatrisation...)
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CGD — Agents pathogenes

S. aureus 40%
Aspergillus spp (fumigatus/nidulans)  20%

E. coli 5-10%
Salmonelles spp 5-10%
Klebsiella spp 5-10%
Burkholderia cepacia 5-10%
Serratia marcessens 5-10%
S. epidermidis 5%

C. albicans 3%
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DI de l'opsonisation

+ Complément :

v Méningite et septicémie a germes encapsulés (Pneumo, HI, Mén) :

» Voie classique (C3, C2, C4) 3 CH50
» Voie alterne du complément (I, H) { AP50
v Méningite a N.meningitidis:
v" Complexe d'attaque membranaire (C5b, €6,C7,C8 ou C9) AR

v déficit en properdine (liée a I'X)

- Asplénie :
v Méningite et septicémie a germes encapsulés

>| Frottis sanguin (corps de Jolly+++) et échographie abdo.
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Conclusions

+ Les examens biologiques pour le diagnostic des DIH
sont:
- La numeération formule sanguine,
- le dosage pondéral des Ig (pédiatrie) ou EPP (adulte)
- les sérologies post-vaccinales et post-infectieuses.

+ Ils permettent d'orienter le diagnostic:

- L'analyse conjointe des ATCD infectieux, de I'examen clinique et
des resultats des examens de 1¢" intention, permet de guider la
prescription des examens de 2®™ intention qui dépendront du
type de DIH suspecte.
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DIH — Quand y penser?

> Infections récurrentes voies respiratoires
> 8 OMA/an chez enfant < 4 ans
>4 OMA/an chez enfant 4-6 ans
> 1 OMA/an chez enfant >6 ans
> 2 pneumopathies/sinusites/an

> Infection sévere a Pneumocoque, Haemophilus, Neisseria
> Infections récurrentes a bactéries pyogenes
> Infections récurrentes a méme pathogene

> Infection inhabituelle par son évolution (diarrhée
persistante, muguet récidivant...) ou présentation (candidose
cutanée récidivante, infection opportuniste)

> Cassure courbe staturo-pondérale / diarrhée persistante
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DEFICITS IMMUNITAIRES PRIMITIFS - DIP - f215
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Conclusions

+ Les examens biologiques pour le diagnostic des DIH
sont:
- La numeération formule sanguine,
- le dosage pondéral des Ig (pédiatrie) ou EPP (adulte)
- les sérologies post-vaccinales et post-infectieuses.

+ Ils permettent d'orienter le diagnostic:

- L'analyse conjointe des ATCD infectieux, de I'examen clinique et
des resultats des examens de 1¢" intention, permet de guider la
prescription des examens de 2®™ intention qui dépendront du
type de DIH suspecte.

* Ne pas éliminer DIH devant la normalité des
explorations immunologiques:

La définition d'un DIH est avant tout clinique (=toute infection sévére)
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Qui explorer?

> Antoine, 2 ans, 3 OMA/an
> Frédéric, 5 ans, 4 OMA/an

> Mamadou, 5 ans, tuberculose pulmonaire
sans aucun autre ATCD

> Myriam, 8 ans, méningo-encéphalite
herpétique sans aucun autre ATCD

> Paul, 4 ans, ostéomyeélite sans germe
retrouvé sans aucun autre ATCD

P. Frange — Nov. 2015 L L Necker A .,11



Qui explorer?

Antoine, 2 ans, 3 OMA/an

Frédéric, 5 ans, 4 OMA/an

Mamadou, 5 ans, tuberculose pulmonaire
sans aucun autre ATCD

Myriam, 8 ans, méningo-encéphalite
herpétique sans aucun autre ATCD

P. Frange — Nov. 2015 e g o rqfr;_p_;e--_; _”1



BILAN DE DEPISTAGE de DIH

1) NFS Plaquettes

Hb (anémie), plaquettes
Nombre de PN

Nombre de Lymphocytes (interprétation en fonction de I'age)

2) EPP (adulte) - Dosage pondéral Ig G, A, M (enfant)

— évaluation de la production d'anticorps

3) Sérologies vaccinales et/ou post-infectieuses

— évaluation de la production d'anticorps spécifiques
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Explorations: Immunité humorale (1)

+ EPP (adulte)
+ Dosage pondérale des Immunoglobulines (en fonction de | ‘dge)

+ Sous classes d'Immunoglobulines (1g61.2, 3 et 4)|(aprés 24 mois)

P. Frange — Nov. 2015 ST QT lesiath ";K




Explorations: Immunité humorale (2)
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* Dosage pondéral des Ig G,A et M (ne pas pratiquer d'électrophorése
des protéines plasmatiques, cet examen étant peu contributif pour dépister
des hypogammaglobulinémies modérées chez les patients).

| Nouveauné | | mois | 3mois | 6mois | lan [ 3ans |S49ans| ISans | Aduite |

‘ 61-13 [HEERE 29.55 AR 33 _ 4o [ERHEN -5 _ || 5 BEMIE 66 - 128
‘ 0-02 [BiEndl o1-04 [B7Enal 02-08 B30 04-16 BB 07-34
‘ 004-06 [O2EBA 03-09 [B3E08 05-13 [BEEE] o5- 15 BESE 05-2.1

Valeurs normales des immunoglobulines (g/) en fonction de I'agel!

Gl | &2 | g
‘ 36-13 026 - 1,65 0,13-07 |
‘ 35- 135 025 - 365 0,12-076
‘ 36- 135 027 - 4,60 0,16 - 1,00
‘ 30- 128 0,40 - 6,30 012-1,14

Valeurs normales des sous-classes dlgG (g/h) @
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Explorations: Immunité humorale (3)

‘Fonction anticorps

Anti antigénes protidiques
(vaccinaux et/ou post-infectieux) :
vaccin conjugué (pentacoq, prévenar...)

Anti antigenes polysncchnr-idiques

vaccin non-conjuqué : Pneumo23
Allohémaglutinines de groupe sanguin
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Explorations immunitaires:
immunité cellulaire

* Phénotypage lymphocytaire (quantitatif)

- Lymphocytes T (CD3, CD4, CD8)
- Lymphocytes B (CD19, CD20)
- Cellules NK (CD16 CD56)

* Fonctions lymphocytaires T (qualitatif)

-  Proliférations mitogenes (PHA, anti-CD3)
- Proliferations antigenes
vaccinaux (tétanos, polio, tuberculine..)
infectieux (candidine, VZV, HSV, etc...)
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Explorations immunitaires:
phagocytes et Complément

- Fonction des phagocytes (PN, monocytes)

« Chimiotactisme (mouvement)

- Explosion oxydative: Nitro Blue Tetrazolium (NBT), DHR,
chemoluminescence

- Complément :
+ CH50
- APS0

- Corps de Jolly (asplénie)

- Autres..
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SIGMES D'ALERTE
4

Mumération formule sanguine
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Sérologies vaccinales
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EE.FE:IugiE.s 4 .|'s::-|-.a".E.5 Lymphocytes N ou bas
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¥
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- ¥
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l L 3 k Y

Déficits immunité Agammaglobulinémie Déficits immunitaire Déficit immunitaire
humerale (Maladie de Bruton) combiné (DIC) combiné sévére (DICS)
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SIGNES D'ALERTE

I
L

MNumération formule zanguine
Dosage d'Igh, A .M zériques
Sérologies vaccinales

:

Marmal

:

Infections bactériennes
et/ou fongiques
récurrentes

Fonctions phagocytaires
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.| Eranulomatese septigue
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Défaut d'adheésion
leucocytaire
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—-I Syndrome HyperIgE

:

Infections
bactériennes
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¥

Sous classes Igh
Allohémagglutinines

Corps de Jolly,
CH50, AP50

-

Azplénie / hyposlénie

Déficit du complément |+

Déficits immunité humorale e

Deficits immunité innée LI
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Neutropénie isolée

Gabriel, 1 mois, 500 PNN

» Quel(s) diagnostic(s) le(s) plus probable(s) ?
» Quels diagnostics ne pas oublier?
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Neutropénie isolée
Gabriel, 1 mois, 500 PNN

» Quel(s) diagnostic(s) le(s) plus probable(s) ?
e |nfection +++
e Neutropénie allo-immune

» Quels diagnostics ne pas oublier?

* Infection sévere/chronique +++ (VIH, CMV, HSV, hépatites,
tuberculose, paludisme, leishmaniose...)

* Leucose
* Neutropénie constitutionnelle
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Neutropénie isolée

Gabriel, 1 mois, 500 PNN

» Que faire?
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Neutropénie isolée

Gabriel, 1 mois, 500 PNN
e Clinique:
» chercher l'infection +++
» chercher le syndrome tumoral +++

e Quels examens?

> Controle de la NFS (plusieurs contrbles) : neutropénie isolée?
Evolution?

> Frottis sanguin (morphologie des PNN, autres atypies...)
> Discuter AC anti-PNN et myélogramme
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Neutropénie allo-immune

0.5-2/1000 naissances
Rarement symptomatique

Neutropénie modérée, parfois sévere (300-1000/mm3)

lgG maternelles anti-Ag des PNN du feetus (anti-HNA-1)

Diagnostic (si on « veut » I'affirmer): recherche Ac chez mere
et enfant
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Neutropénie isolée

Aurélie, 9 mois, 800 PNN

» Quel(s) diagnostic(s) le(s) plus probable(s) ?
» Quels diagnostics ne pas oublier?
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Neutropénie isolée
Aurélie, 9 mois, 800 PNN

» Quel(s) diagnostic(s) le(s) plus probable(s) ?
e |nfection +++
e Neutropénie auto-immune

» Quels diagnostics ne pas oublier?

* Infection sévere/chronique +++ (VIH, CMV, HSV, hépatites,
tuberculose, paludisme, leishmaniose...)

* Leucose
* Neutropénie constitutionnelle
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Neutropénie auto-immune

Age au diagnostic = 8 mois

Tableau infectieux modéré dans 80% cas (OMA, infections
ORL...)

Pas d’autre auto-immunité (sf parfois PTI, AHAI)

Neutropénie modérée (500-800) +/- monocytose, hyper-PNE,
anémie, thrombocytose

Moelle normale +/- hyperplasie granuleuse
AC IgG anti-HNA-1, HNA-2 ou CD16
Guérison spontanée en 7-24 mois
Diagnostic différentiel: neutropénie cyclique
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MNeutropenie: démarche diagnostique
(Dr Jean Denadieu, Hop A Trousseau, CEREDIH)

Décowyens dune neutropsnts (1)
Sevine @ Polynucléares < 500imm*
Itoande 21 PN entre SO0 & 1500 mm?
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Lucien, 14 mois

e Né a40SA—-PN 3300g —TN 52cm — PC 35cm

e Pas d’antécédents familiaux

e 2sceurs (18 et 4 ans bien portantes)

e @Grossesse simple

e Sérologies maternelles: HIV- HCV- HBs- syphilis- CMV+ Toxo+
e M5 : bronchiolite a métapneumovirus

e M7 et M8 : 2 bronchiolites

=> Diagnostic d’asthme du nourrisson

e M8-M14 : infections bronchiques « asthmatiformes »
multiples malgré Pulmicort avec administration itérative
d’antibiothérapies orales

P. Frange — Nov. 2015 e g o rqfr;_p_;e--_; _”1



Lucien, 14 mois

e Enfant eutrophe

e Parfait développement psychomoteur
e Vaccinations a jour (BCG non fait)

e Que faites-vous ?
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Lucien, 14 mois

 Enfant eutrophe
e Parfait déeveloppement psychomoteur
e Vaccinations a jour (BCG non fait)

e NFS normale (3300 lymphocytes/mm3)
* Frottis sanguin : absence de corps de Jolly
e Sérologies diphtérie / tétanos : titres protecteurs

e Dosage pondéral deslg:lgG 32g/I—IgAet M
normales
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Lucien, 14 mois

e Enfant eutrophe
e Parfait développement psychomoteur
e Vaccinations a jour (BCG non fait)

e NFS normale (3300 lymphocytes/mm3)
e Frottis sanguin : absence de corps de Jolly
e Sérologies diphtérie / tétanos : titres protecteurs

e Dosage pondéral des lg:1gG 32g/l—IgAet M
normales

e Que faites-vous ?
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Lucien, 15 mois

NFS normale (5100 lymphocytes/mm3)

Dosage pondéral des Ig : 1gG 30g/I — IgA et M
normales

CRP — PCT normale
EPP : hyper-y-globulinémie polyclonale
Phénotypage lymphocytaire :

CD8+ =60% (3070/mm3) - CD4+ = 15% (780/mm?3)

Que faites-vous ?
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»En IEREINTENTION

* NFS-plaquettes : Elle dépiste une anomalie cellulaire quantitative ou qualitative
(ymphocytose a évaluer selon l'dge de I'enfant, neutropénie, anémie, thrombopénie,
anomalie de morphologie des globules rouges ou des polynucléaires neutrophiles,. . .)

0. lan | -2as | 2-6am | 6-12am | l2ams-aduke_

Lymphocytes 34-9 3.6-89 23-54 1.9 - 37 | 4-33
LT CD3 25-59 2,1 - 62 Y LY i-22
LT CD4 1.4 - 43 1,3 - 34 T it 065 - 1,5 053-13
LT CD8 05-17 0,62 -2 049 - 13 037- 1, 033-092
LBCDI9 [EGERE 072 -26 039 - 1.4 0,27 - 0,86 0l1-057
LNK CD16/56 016-095  018-092  013-072 0,10 - 0,48 007 - 0,48

MNumération des lymphocytes en valeur absolue (1070
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Lucien, 15 mois

e NFS normale (3500 lymphocytes/mm3)

e Dosage pondéral des lg: 1gG 30g/I —IgA et M
normales

e CRP—-PCT normale
e EPP : hyper-y-globulinémie polyclonale

e Phénotypage lymphocytaire : 44% = 2249/mm3
CD8+ - 28% = 1428/mm3 CD4+

e Sérologie VIH-1 positive
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Circonstances de contamination des enfants VIH+
recemment diagnostiqués en France

En 2015, 10-15 nourrissons naissent chaque année en France avec
une infection a VIH+

Exemple des enfants suivis a I’hopital Necker:

- Nombre stable de enfants pris en charge pour un diagnostic de
VIH réalisé en France entre 2000 et 2012

- Dépistage des meres des enfants VIH+ nés en France pendant
leur grossesse:

* non réalisé (13.6%)
* réalisé tardivement (9.1%)
* négatif en début de grossesse mais non reitéreé (54.5%)

Frange P, Pediatr Infect Dis J 2013
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Pour en savoir plus...
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IMMUNOLOGIE CELLULAIRE

Le Centre de Référence Déficits Immunitaires
Heréditaires (CEREDIH)

Julien Beauté®, Nizar Mahlaoui®, Yasmine Dudoit®, Capucine Picard®, Alain Fischer®

2.2. Le reseau des laboratoires
d’'immunologie

Parallélement au réseau de cliniciens pédiatres et adultes,
un réseau de laboratoires d'immunologie a été mis en place
afin d’homogeéneiser la caracterisation précise des DIH et
a terme de disposer d’une filiere diagnostique.

Une journée spéecifique aux laboratoires du reseau est
organisée chaque année. Lors de la derniére réunion
qui s'est tenue en mai dernier, cela fut notamment l'oc-
casion de comparer deux techniques dans I'étude des
proliférations lymphocytaires T (incorporation de thymi-
dine tritiée vs CFSE (5,6-carboxyfluorescéine diacétate

succinimidyl ester)). Necker A& R




Carte Enseignement . .

Diagnostic  Immunalogie
Experlise Recherche o]

. . Hereditaire

Bapont lactivité du CEREDIH 2009-2010

Rapport Etudes Ataxie-Télangiectasie Reconmandations CEREDIH pour 13 prize en charge des patients atieints de DIM

it WL L] A Eecommandation Maladie de Shwachman
ETUDES CEREDIH : r f i
F dali DiG B Décizionnel
= Hospitalisation des patients dans le cadre de Furgence {DIHasp) - CEF et Fiche o nggmm::n'gﬁszz H:zLﬁrnumé-aniéirgnn?qglﬁiltaﬁg; Version abrégée
= Syniromes Hémopliagocytaires de "adufte (PHRC national) @ Plaguete dinformat B . e snltales V |
Projal, Précentalion o gt Profocole. Becommandahions Neulropenias congenttales Version longue

0L ri |
Recammandalions Grippad DIH HNovembra2003
Recommandations Syndromes Hemaphagoodaires Primitifs
Liste-hiedicarments Hors Ablhi

1 D FSuaraz, Rers du Pratician,

Ecale (P e itegrascoel i

& ® ® & ® @ § & & 8 @

mehermaladie php Tid=598chap1)
Plasmiette Consails Pratiguaes LELS

Le DiH présemnte mix patients et aux famillzs (Brochure, Drl. Pellien

Cartes de Sains et d'Urgence Patients DIH
(vous pouves contacter 2 CEREDIH pourvous en procurer)

Explorations génétiques des DIH

T+
=T

. Rotscliinclie d'im g Richirck
-Alaike-Telenpectasie

-Alake-Telenmectasie like

“Blamin Sy oane

cantilage-hair fiypogplasia

Cim Exploration du gémne ; DOCKSE
Detichl en Twk2 (HIGE AR Labo fenctiennel :

kT o T cabelgue : e ; :
-défann expression HLA classe | Laba bio minlecidaire - CEDA Mackar Paris, Canucine PICARD

(capucine picards@inck aphp )

- - - - - -

efme expression HLA classe |l
H-Defici en DOCKS
OHCER



[T PR
ol b,
ke s
F e el
LOBOE S T

Carle de soins el d'urpence
a

Complications infectieuses

Déficits immunitaires primitifs

F - - - -
Crmape de pualadigiem g vndspues, raradere s pararer
gy qualbatheg o queeash de spnrs rnerdene.
s uirars und FarcE iR wre car b pen

Drang of U Iaeni e alieeady Awndctirdad By

pa DR i bl e e o iy s A dg T L
Lwamry i sw yaemenet snmeplvhsliby A mbehies
- ) - . 4 I kAT B FR T FT Hisia af the dsease:
La presantion b e traitement des infections survenant au cours Cadrm  an s ar iy e
d'un d&ficit immunitaire doivent étre orientés en fonction du byps P A | B
da daficit,
& Fiigia da Cfopianet gl d Dkl issnifae
Marle-0livia Chandesrk. Fanay Lardemilen, Mare Lecalt, Dlksler Lerthalars © |

enleurbomd g len iy ced o x o ws ko peaves A e s o
1 EwC vl gk §

Traitement substitutif des déficits
e primitifs de I'immunite humorale

I immunoglobulines
Comment explorer un deficit - q

¥ L ] L] r r [ ] L
? ou sous-cutanés. permet de diminsar la iréquenca et la gravitd
I mmun I tal re he rEd Ita Ire & das infectians bactérionnes gui surviennent au cours des déficits
de Firenunile bamarale.

La survenue dlrlactions séyeres su récurmenies dall falre
rechercher un detielt immunitalre, Des examsans simphes permatien
d'erienter le diagnostic étinologique. Piors: Bordigonlt!

TRITAL* B L preciir paid vl cdvolire e -
[EE T TR AT P o e 1952
i A i |3 Corep e Luplbaigoi e Li vk s s e pidnal e de S
reres v ks b pra des b rotrrare ks 19RC o remia la perireapale mcal sk
] s Tl aion jisqos o 5 damnedes dnnds poidan
kermwan ks prenmines o ki sphbme cscerhnndanmgiie, s bwrpielbas il v 2 #0 une maargenes de Tienfrd de beooee

BEIETARG
FUELEA




Remerciements

e Pr Capucine Picard, Centre d’Etude des Déficits

Immunitaires (CEDI), Hopital Necker

> Secrétariat: 01.44.49.58.96
> RDV :01.44.49.50.88

e Dr Nizar Mahlaoui, CEREDIH, Hopital Necker

> www.ceredih.fr

P. Frange — Nov. 2015 s e erec-_l;r;_-'-{ﬂX



