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المناعي

L’Omnipraticien 

Face au Déficit Immunitaire Primitif 
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Déficits Immunitaires Primitifs ( DIP )

1. Est-ce que les DIP sont une Pathologie rare? Non car Freq > 1/2000

2. Avez-vous pensé à un Déficit Immunitaire Héréditaire chez un Adulte?

3. Quel Bilan de Première intension demanderiez vous?

4. VIH, NFS, EPP.

5. Bonne Nouvelle ! Un seul DIP se déclare chez  l’Adulte ! 

6. Le DICV, Déficit Immunitaire Commun Variable, le + Freq des 600 DIP

7. Quel en est le traitement? 

8. IgIV 1/mois à vie

9. Efficacité ? La personne devient normale 

10.Précautions?  Vaccination de l’entourage 
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Conclusions; L’essentiel

▪ Déficit Immunitaire (DI) = Infections inhabituelles

• Répétées, Hospitalisées, Associée à Allergies, Auto-immunité, Germe opportuniste, Cas 

similaires, Consanguinité.

▪ Bilan facile: 

• VIH, NFS (Lymphopénie?, Neutropénie?), EPP, (HypoGammaglobulinémie?)

▪ Types de DI Primitifs (Héréditaires): VIH Negative

• Adultes : Déficit Immunitaire Commun Variable DICV (+++, début souvent après 10 ans, Otites 

et Pneumonies puis DDB, Auto-Immunité, +/- SPM)

• Enfants: Alymphocytose (SCID= Infections Opportunistes), Neutropénie, Bruton (Garçon, 

Agammaglobulinémie) Granulomatose Septique Chronique (Adénites suppurées, HPM)

▪ Traitement: IgIV (1:mois, à vie), Antibioprophylaxie, Greffe de Moelle Osseuse GMO
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▪ Femme, 55 ans, Bronchorrhée.

▪ HDM: Infections répétées depuis Age de 19 ans 

▪ Antécédents : sinusites/ bronchites/ Pneumonies  à répétition

▪ Année en cours: 4 épisodes d’otites purulentes

▪ Examen Clinique: 39°,  Ronflants et Vitiligo 

▪ Q1. DI Clinique ?

▪ R1. Oui : Infections répétées et inhabiituelles (Auto-immunité : Vitiligo)

▪ Q2: Physipathologie ? Déficit en Anticorps, ou des LymphocytesT ou des PNN?

▪ R2: Déficit en Anticorps : Pneumonies, DDB, Pas d’infections Opportunistes. .  

▪ Q3; Bilan ?

▪ R3: VIH, NFS, EPP  +/- IgG-IgA-IgM-IgE

▪ VIH Negative, Anémie à 10    GB à 15.000  PQ à 270.000.

▪ Interprétez EPP

▪ Hypogammaglobulinémie à 0.7g/l avec Albumine normale

▪ Q4: Votre Diagnostiquer ?

▪ R4: DICV= Déficit Immunitaire Commun Variable Car : Age, EPP

▪ Q5: Comment le Confirmer ?

▪ LB (CD19) > 2 %

▪ Q6: Quel Traitement?

▪ R6 : IgIV : 1 / mois, à vie. 
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1. Les Omnipraticiens pensent au DI devant toute infection inhabituelle 

2. DI Clinique: Exclure d’abord une infection à VIH. 

3. Deux pneumonies et ou quatre otites en moins de 12 mois : Déficit en anticorps: EPP +/-  IgG, IgA, IgM et IgE 

• Si Agammaglobulinémie : maladie de Bruton si Lymphocytes B ( CD19+) < 2% 

• Hypogammaglobulinémie chez jeune adulte et LB > 2 % : DICV (Déficit Immunitaire Commun Variable)

4. Infections Opportunistes (pneumonie interstitielle à CMV ou Pneumocystis jerovecii, Candidose diffuse), 
diarrhée chronique et ou muguet persistant): déficit des Lymphocytes T (Déficit immunitaire combiné; DIC).  
Sévère (DISC)  si lymphocytes <3000/mm3 chez un enfant de moins de 2 ans. Le déficit en HLA de classe II 
(lymphopénie CD4 + HLA-DR=0) en Afrique du Nord. 

6. Début néonatal, abcès hépatique, Adénites fistulisées répétées ou aspergillose: Granulomatose septique 
chronique :  DHR-test 

7. Infection mycobactéries atypiques (incluant le BCG) ou TB sévère: Susceptibilité mendélienne aux mycobactéries  
(MSMD) ; explorer l’axe  IFN-γ/IL-12.

8. Méningite Bactérienne (MNO, PNO) : Déficit en Complément, CH50 

9. IgE > 2.000 UI : Syndrome Hyper-IgE .

10.Parfois Syndromes : 

Ataxie + Infection Respiratoire + Télangiectasie = Ataxie télangiectasie;

Purpura thrombocytopénique + Plaquettes < 7 micro + Eczéma +infection respiratoire = Sd de Wiskott-Aldrich ; 
Cheuveux gris + Sd d’Activation Macrophagique =  Sd de Griscelli ; 

Hypocalcémie + Malformation Cardiaque + Dysmorphie Faciale = Sd de DiGeorge.
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S. 6 ans, Consulte pour PFLA

ATCD: ni Consanguinité ni cas  similaire.
     Infections répétées : Otites, infections 
     cutanées.  
     Pleuropneumopathies à Hémophilis  
     puis à  Pneumocoque  (voir Rx  T); 
     Puis Pneumonies et Otites répétées

Examen Clinique à 6 ans : 40°C + 
polypnée. Pas de retard staturo-pondéral

TDM thorax + Sinus:  
DDB basale droite 
+ pansinusite avec  polypes

12 mois,, Pleuro-pneumopathie Hib 18 mois, Pleuro-pneumopathie PNO 36 mois, Pneumonie du LM

Radios à 6 ans

Questions:

1- Hypothèse diagnostique ?

2- Bilan de 1ère intention ?

3- Quel est votre diagnostic ? 

4. Bilan de 2ème intention ?

5- Quel diagnostic définitif ?

6- Quel traitement ?



Réponses1. Hypothèse diagnostique ?

▪ Déficit en anticorps 

▪ 2.      Bilan de 1ère intention ?

▪ VIH, EPP, +/-  IgGAM 

▪ VIH négative,  EPP: Agammaglobulinémie.  IgG : 0,9 g/l-IgA : traces-IgM : 0,1 g/L

3.      Votre diagnostic ?

▪ Agammaglobulinémie de Bruton ou DICV . 

▪ 4.      Bilan de 2ème intention ? 

▪ NFS + SPL : Numération des LB (CD19+). 

▪ NFS : GB = 17 500 PNN = 13 000  Ly = 4 000

▪ SPL:  LB (CD19+) : 0,39 %  donc bas, Et CD3, CD4, CD8, CD16 sont normaux

5.      Quel diagnostic définitif ?

▪ Maladie de Bruton. 

▪ 6.       Quel traitement ?

▪ IgIV : 0,5g/kg/ 3-4 semaines …  à vie 



Hajar, 5 mois,       

Antécédents: Consanguinité  +, 3 décès  dans la 

fratrie: 2G et 1F pour DR fébrile avec des diarrhées                       

 HDM: Diarrhées depuis 4 mois. Depuis 3 semaines  

: polypnée + 39°. Plusieurs consultations et 

traitements sans succès

Examen clinique :  38° 5, polypnée +SLR, 

hypotrophie (-3 DS), signe de DHA et de 

dénutrition, muguet buccale.                                                                                                 

Rx T: opacités diffuses mal systématisées, 

TDM : pneumopathie interstitielle.   

PCR CMV ++++

Questions : 

1- Hypothèse diagnostique ?                                                                                              

2- Bilan 1ère intention ?                                                                                                                  

3- Votre diagnostic ?                                                                                   

4- Bilan 2ème intention ?                                                                                                                  

5- Votre diagnostic précis ?                                                                                                    

6- Traitement  ?



Réponses1. Principale hypothèse diagnostique ? 
▪ Déficit combiné (SCID ou CID).          
2.      Bilan 1ère intention ?
▪ VIH, NFS, EPP                                                  

▪  VIH négative,EPP: Hypogamma,  GB à 11 000/mm3 , Lymphocytes : 538/mm3  . 

3. Votre diagnostic ?
▪ Alymphocytose (SCID).       
▪ Bilan 2ème intention ( Concertation avec expert)?
▪ NFS + SPL : CD3, CD4, CD8, CD16, CD19, DR.           
▪ CD3: 40/mm3  CD4: 17/mm3, CD8: 25/mm3,  CD19 : 6 %,  CD16: 28  

▪ IgG < 1,5     IgA traces,     IgM <0,2

5.     Votre diagnostic précis?
▪ SCID T-B+ NK- .  

▪ Jack3 deficiency

6.    Traitement  ?
▪ Allogreffe de cellules souches hématopoïétiques



Walid, 25 j de vie.  

ATCD:   No consanguinité. 2 filles saines,  décès de 1 frère à 2 ans par 
Bronchopneumopahie trainante à Aspergillus + adénite  inguinale fistulisée.      
Chute cordon à J6 de vie.

Examen :  Septicémie à  40°C,  adénites  inguinales fistulisées.  
hépatomégalie. RxT : Normale.

Échographie  : Nodules hypo-échogènes.                              

 Hémoculture : Staphylocoque doré.  

 Diagnostic: Abcès hépatique à staphylocoque

Questions : 

1- Groupe de DIP? 

2- Bilan de 1ère intention  ?                                                           

3- Votre Hypothèse diagnostique ?                                                      

4- Bilan 2ème intension ?                                                             

5-  Votre diagnostic  précis ?                                                                 

6-  Traitement ?



Walid, 25 j de vie.  

ATCD:   No consanguinité. 2 filles saines,  décès de 1 frère à 2 ans par 
Bronchopneumopahie trainante à Aspergillus + adénite  inguinale fistulisée.      
Chute cordon à J6 de vie.

Examen :  Septicémie à  40°C,  adénites  inguinales fistulisées.  
hépatomégalie. RxT : Normale.

Échographie  : Nodules hypo-échogènes.                              

 Hémoculture : Staphylocoque doré.  

 Diagnostic: Abcès hépatique à staphylocoque

Questions : 

1- Groupe de DIP? 

2- Bilan de 1ère intention  ?                                                           

3- Votre Hypothèse diagnostique ?                                                      

4- Bilan 2ème intension ?                                                             

5-  Votre diagnostic  précis ?                                                                 

6-  Traitement ?

Déficit des Phagocytes

Déficit Fonctionnel

Granulomatose Septique Chronique
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Tunisie Médicale - 2018



Accumulative discovery of novel IEI : 1980–2022.
خلال السنوات الماضيةIEIتطور عدد أمراض 



MENAT region Particularities :

MENAT ESID
Without  MENAT 

Countries

Population ≈ 578 M 
( Aghamohammadi A. 2021 ) [1]

≈ 667 M 
( countrymeters. 2022 ) [4]  

IEI Patients : 
Registries

17.120
( Aghamohammadi A. 2021 ) [1]

22.283
(ESID without Turkey nor Egypt)

Nbre if inbreeding
is taken into account.

17.120 X 6
= 1.093.287

_

Registries Coverage 
2 % 11 %

Adult IEI Patients
548   (  3,2%  )

( Aghamohammadi A. 2021 ) [1]

12.164   (  54,6%  )
( ESID )

[1] Kobrynski L et al. J Clin Immunol. 2014                         
[2] Mellouli F. J Clin Immunol. 2015                                     [3] Aghamohammadi A et al. J Clin Immunol. 2021               
[4] Abolhassani H et al. Expert Rev Clin Immunol. 2020    [5] https://countrymeters.info/fr/Europe
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Cause monogénique de la tuberculose : AR IL12Rβ1

▪ Garçon  Marocain, 13 ans :

▪ Tuberculose pulmonaire BK+  à l'âge de 13 ans, Décédé.

▪ BCG à la naissance, pas de BCGosis.

▪ Homozygote pour la mutation K305X du IL12Rβ1.

▪ K305X : La plus courante au Maroc :75% des patients avec IL12RB1)**

* Boisson-Dupuis, S., et al. (2011). PLoS One 6(4).

**Errami A. et al. (2023), J Clin Immunol 43, 728–740



Journal of Clinical Immunology, Dec 2022

IFN-γ mediated immunity in MSMD patients. Production of IFN-γ (A) and IL-12p40 (B) by 
whole blood activation from 12 symptomatic patients and 29 healthy controls was 
measured in different conditions, either unstimulated (NS) or after stimulation with BCG 
alone (BCG) or with BCG plus recombinant IL-12p70 (BCG + IL-12) (A) or BCG plus 
recombinant human IFN-γ (BCG + IFN-γ) (B). The horizontal bars indicate the mean. C 
Schematic diagram of the crosstalk between phagocytes/ dendritic cells and T/NK cells 
during mycobacterial infection. Proteins for which mutations in the corresponding genes 
have been associated with isolated or syndromic MSMD or both are indicated in gray or 
black or both colors. After recognition of intracellular mycobacterium, macrophages, 
dendritic cells, and neutrophils secrete IL-12, IL-23, and ISG15. These cytokines bind to 
their receptors (IL-12R, IL-23R, and ISG15R (LFA-1) on T-helper and NK cells, inducing the 
production of IFN-γ, IL-17, and TNF and promoting proliferation and differentiation of 
naïve T-helper cells. As well, secreted IFN-γ binds to its receptor (IFN-γR) on the surface of 
macrophages and dendritic cells enhancing the production of IL-12 and their ability to 
eliminate intracellular mycobacteria





Genetic analysis of 22 MSMD patients from 15 Moroccan kindreds





The cooperation between phagocytes/dendritic cells and T/NK cells during mycobacterial infection

*Proteins for which mutations in the corresponding genes have been associated with MSMD are indicated in red.

Mendelian susceptibility to mycobacterial diseases (MSMD): Axe IL12-IFNγ

Errami, A., et al. (2023) EJMHG. 24(1): 
p. 7.
Rosain, J., et al (2023) Cell. 186(3): p. 



Conclusions; L’essentiel

▪ Déficit Immunitaire (DI) = Infections inhabituelles

• Répétées, Hospitalisées, Associée à Allergies, Auto-immunité, Germe opportuniste, Cas 

similaires, Consanguinité.

▪ Bilan facile: 

• VIH, NFS (Lymphopénie?, Neutropénie?), EPP, (HypoGammaglobulinémie?)

▪ Types de DI Primitifs (Héréditaires): VIH Negative

• Adultes : Déficit Immunitaire Commun Variable DICV (+++, début souvent après 10 ans, Otites 

et Pneumonies puis DDB, Auto-Immunité, +/- SPM)

• Enfants: Alymphocytose (SCID= Infections Opportunistes), Neutropénie, Bruton (Garçon, 

Agammaglobulinémie) Granulomatose Septique Chronique (Adénites suppurées, HPM)

▪ Traitement: IgIV (1:mois, à vie), Antibioprophylaxie, Greffe de Moelle Osseuse GMO



Plus d’Informations



4 ans

Cheveux gris, Sd d’Activation Macrophagique

Lymphohistiocytose hémophagocytaire

Sd de Griscelli

2 ans

Cheveux gris, Sd d’Activation Macrophagique

Lymphohistiocytose hémophagocytaire

Sd de Chediak Higashi



Aymane, 13 mois

Adénite post BCG extensive puis BCGosis 

VIH nég. IgGAM et SPL : RAS

8e Com
MSMD



Siham, 8 ans. 

Consanguinité. 2 cas similaires dans  la fratrie

Pneumopathie trainante avec  DDB à la Rx et TDM

Ataxie ++++

Télangiectasie

7e Com

Sd de Griscelli



2 mois

Infections cutanées sans pus

Chute du Cordon: 25 jours de vie

NFS: PNN à 75.0000

Déficit en Molécules d’Adhésion Leucocytaires ( LAD )



في أربع مجموعاتالتصنيف السريري والميكروبيولوجي والعلاجي لأمراض ضعف المناعة الأولي 
ضعف المناعة المشترك 

المركب

عوز المناعة غير النوعية PAD الخلطيةعوز المناعة  CIDضعف المناعة المشترك العوز

أكبر من سنتين ةعند حديثي الولادممكنة البداية أشهر6البداية في : الطفولة

الث أو الثفي العقد الثاني: البلوغ

أشهر6إلى 3 بداية

الأعراض

الرنح وتوسع الشعيرات-

، (purpura)فُرفرُية-

إكزيمة

متلازمة )شعر رمادي -

(غريسيلي

نقص الكالسيوم وتشوه -

(ديجورجمتلازمة )القلب 

خراج كبدي أو رئوي أو -

جلدي

(stomatitis)التهاب الفم -

تأخر سقوط الحبل السري-

(omphalitis)إلتهاب السرة -

التهاب سحايا متكرر-

ي أكثر من اعتلالين رئويين ف-

السنة

التهابات أذن في السنة4-

(DDB)قُصاب -

متكررةإسهالات-

تقيح الجلد-

الاعتلال الرئوي الخلالي-

إسهال مزمن-

القلاع الفموي المتمرد-

إنتان-

ضعف التغذية-

أهم 

الأعراض 

السريرية

جراثيم داخل وخارج -

خلوية

المكورة العنقودية-

ر غيالمتفطرات، الرشاشيات-

يةالاعتيادية، المكورات السحائ

رة المكو: الجراثيم الخارج خلوية -

، النزليةالرئوية، المستدمية 

الجيارديا

: الجراثيم الانتهازية داخل خلوية-

خم المتكيسة الرئوية، الفيروس المض

للخلايا، المبيضات، السالمونيلا

الجراثيم

ةقلة الصفيحات الدموي-

αFPارتفاع -

و MوGو IgAقياس -

E

و DHRو CBCاختبار -

CH50

ناتالفصل الكهربي للبروتي-

Eو MوGو IgAقياس -

B(CD19)تعداد اللمفاويات -

( : CBC)فحص تعداد الدم الكامل -

SCIDنقص اللمفاويات في 

تعداد الخلايا اللمفاوية الفرعية-

التأكيد 

المناعي

زراعة النخاع العظمي-

ةالمناعيالغلوبولينات-

كوتريموكسازول--

، كوتريموكسازول-

إياترونازول

-G-CSF

المناعية، الغلوبولينات-

الوريدية او تحت الجلدية، 

شهريا لمدى الحياة

زراعة النخاع العظمي-

المناعية الوريديةالغلوبولينات-

كوتريموكسازول-

العلاجات 

الرئيسية



أمراض ضعف المناعة الوراثية الأكثر انتشارا: أمثلة 4

القابلية الوراثية 

للمتفطرات
MSMD

الورم الحبيبي

الانتاني المزمن
CGD

فقد : مرض بروتون 

المرتبط الدمغاماغلوبولين

Xبالكووموسوم

XL 

Agammaglobulinemia

ضعف المناعة المشترك الشديد

Tندرة اللمفاويات 

SCID

شهر12إلى 6من  بداية مبكرة، عند حديثي

الولادة

اختفاء )شهر 12إلى 6من 

(الأجسام المضادة الأمومية

قبل ستة أشهر عمر بداية 

الأعراض

منتشرةBCGعدوى 

السل الطفولي الشديد

خراج كبدي أو رئوي أو -

جلدي

اعتلال عقدي تقرحي-

ورم حبيبي-

عدوى الأذن والأنف -

والحنجرة، الاعتلال الرئوي،

.الاسهال، تقيح الجلد

القٌصاب: مضاعفات-

القلاع الفموي المتمرد-

إسهال ونقص النمو، الاعتلال -

.الرئوي الخلالي

.إنتان-

أهم 

الأعراض 

السريرية

غير المتفطرات-

BCG: الاعتيادية 

.ةالبيئيوالمتفطرات

السليةالمتفطرة-

المكورة العنقودية-

الرشاشية-

المكورة : الجراثيم المغلفة -

الرئوية، المستدمية

الفيروس : الجراثيم الانتهازية -

وية، المضخم للخلايا، المتكيسة الرئ

.المبيضة

.ديةالمكورة الرئوية، المكورة العنقو-

الجراثيم

-ILعوز المحور -

12/IFN-y

DHRاختبار - : ت الفصل الكهربي للبروتينا-

الدمغاماغلوبوليننقص 

غياب MوGو IgAنقص -

Bاللمفاويات 

( : CBC)فحص تعداد الدم الكامل -

نقص اللمفاويات

فاض انخ: الخلايا اللمفاوية الفرعية -

CD3

التأكيد 

المناعي



Le DIP 

Déficits des Phagocytes et du 

Complément

Déficits des Lymphocytes T : 
(quantitatifs : SCID) 

(Qualitatifs : CID)

Déficit des Lymphocytes B DIC complexes 

DIP + Autre Organe

Age du début Néonatal  possible 3 à 6 mois Enfance : > 6 mois 

Adultes : 2-3ème décade

Souvent après un an 

Clinique :

manifestations 

évocatrices

- Retard chute cordon. 

Omphalite à pyocyanique, 

Abcès sans pus (NCS et LAD= 

en péri-orificiels)

- Abcès hépatique, cutané, 

pulmonaire  (CGD)

- Méningites répétées (Comp)

- Muguet buccal rebelle 

- Pneumopathie interstitielle 

- Diarrhée Chronique 

- Septicémie 

- Dénutrition

- Cytopénies auto-immunes

-   ˃ 2 pneumonies / an

-    > 4 otites / an

- DDB 

- Diarrhées répétées, 

- Pyodermite

- Auto-immunité, 

Inflammations 

- Ataxie télangiectasie 

- Purpura + eczéma : WAS

-  Cheveux gris (Sd de Griscelli)

- Dysmorphie, Hypocalcémie 

et malformation cardiaque (Sd 

de Di George) 

Microbiologie Staphylocoque, Aspergillus 

CGD), Mycobactéries 

atypiques (MSMD), 

Méningocoques et 

Pneumocoques 

Germes opportunistes 

intracellulaires : 

Pneumocystis, CMV, Candida, 

Salmonella, 

Germes extracellulaires : 

Pneumocoque, 

Haemophilus influenza, 

Giardia 

Germes intra et 

extracellulaires 

Bilan NFS, IgE, DHR, CH50 - NFS  + Numération des SPL 

- HLA-DR  CD40  CD40L …

- EPP ,  IgA, G, M et E

- Numération des LB (CD19)

-Thrombopénies, αFP  IgE

- FISH, Frottis, Cheveux, Echo



Le DIP 

Déficits des Phagocytes et du 

Complément

Déficits des Lymphocytes T : 

(quantitatifs : SCID) 

(Qualitatifs : CID)

Déficit des Lymphocytes B DIC complexes 

Age du début Néonatal  possible 3-6 mois Enfance : > 6 mois 

Adultes : 2-3ème décade

Souvent après un an 

Clinique :

manifestations 

évocatrices

- Retard chute cordon. 

Omphalite à pyocyanique, 

Abcès sans pus (NCS* et 

LAD*= en péri-orificiels)

- Abcès hépatique, cutané, 

pulmonaire  (CGD*)

- Méningites répétées (CD)

- Muguet buccal rebelle 

- Pneumopathie interstitielle 

- Diarrhée Chronique 

- Septicémie 

- Dénutrition

- Cytopénies auto-immunes

-   ˃ 2 pneumonies / an

-    > 4 otites / an

- DDB 

- Diarrhées répétées, 

- Pyodermite

- Auto-immunité, 

Inflammations 

- Ataxie télangiectasie 

- Purpura + eczéma : WAS

-  Cheveux gris (Sd de Griscelli)

- Dysmorphie, Hypocalcémie 

et malformation cardiaque (Sd 

de Di George) 

Traitement -Cotrimoxazole, Itraconazole

- G-CSF   GCSH

- GSCH  - Ig IV. 

- Cotrimoxazole 

Ig IV ou SC et à vie

 Antibioprophylaxie

- GSCH  - Ig IV ou SC.  

- Cotrimoxazole 

Exemples

- Neutropénies congénitales  

-CGD, LAD, 

-Déficits en complément

- Prédisp Mycobact(MSMD)

- DICS 

- Défaut d’expression HLA-II

- Maladie Bruton (AGG), 

- DICV 

- HIGM,

- Déficit en IgA

- Sd Ataxie télangiectasie 

-   Sds de Di George, Griscelli, 

Wiscott Aldrich,  
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