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Immunité innée — Déficits immunitaires et infections à pneumocoques
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Le pneumocoque ou Streptococcus pneumoniae est une
bactérie encapsulée Gram-positive dont plus de 90 sérotypes
différents ont été décrits [1]. Chez l’enfant, la prévalence du
portage au niveau du rhinopharynx de cette bactérie appro-
che 80 % [2]. Ce germe est responsable le plus souvent
d’infections bénignes (otites moyennes aiguës), mais peut
être responsable d’infections plus graves (pneumopathies,
arthrites ou péritonites). Le pneumocoque est également
responsable d’infections invasives (méningites et choc
septique) avec une incidence annuelle pédiatrique en France
d’environ de 1/10 000 cas. Ces infections invasives peuvent
mettre en jeu le pronostic vital et sont responsables d’une
morbidité importante. La majorité des enfants présentant
ces infections invasives à pneumocoque sont âgés de trois
mois à deux ans. En dehors de cette tranche d’âge, les deux
principaux facteurs favorisants acquis connus sont la coin-
fection par le virus VIH et la splénectomie. Les autres
facteurs de risque acquis sont les néoplasies et les fistules
cérébroméningées post-traumatiques. Les maladies généti-
ques prédisposant à ce type d’infections sont la drépano-
cytose et certains déficits immunitaires héréditaires,
comme l’attestent la fréquence et la sévérité des infections
à pneumocoque chez ces patients [3,4].

Les déficits immunitaires héréditaires prédisposant aux
infections invasives à pneumocoque sont les suivants.
Les déficits du complément prédisposant aux infections à
pneumocoque sont les déficits en C3, C2 et C4 ; plus
rarement des infections à pneumocoque sporadiques ont
été diagnostiquées chez des patients avec des défauts en

C1 et de la voie alterne du complément (déficit en proper-
dine, en facteur D et I) [5]. Le complément joue donc un rôle
essentiel dans l’immunité antipneumococcique par sa parti-
cipation à l’opsonisation (facilitation à la phagocytose) des
bactéries [6]. L’asplénie congénitale prédispose à développer
des septicémies et/ou des méningites à germes encapsulés et
en particulier à pneumocoque, soulignant le rôle primordial
de la rate dans l’immunité antipneumococcique, très proba-
blement par un rôle de clairance des pneumocoques opso-
nisés du sang par les cellules phagocytaires de la rate [7,8].
Les déficits lymphocytaires B qui comprennent un large
spectre de défauts de production d’anticorps allant de
l’agammaglobulinémie (absence totale d’immunoglobulines
[Ig] et de lymphocytes B) au défaut isolé de production d’un
type d’anticorps comme les antipolysaccharidiques (PS),
élément important de l’immunité antipneumococcique. Les
patients avec un déficit immunité humorale présentent des
infections à pneumocoque invasives et pulmonaires [9].
L’immunité lymphocytaire B est primordiale dans le
contrôle des infections à pneumocoque, et en particulier la
production d’anticorps anti-PS IgG2 a un rôle important
dans l’opsonisation du pneumocoque. Les déficits de
l’immunité innée tels que les déficits en IRAK-4, en
MyD88 et le déficit hypomorphe en NEMO (responsable
de la dysplasie ectodermale anhidrotique avec déficit immu-
nitaire) présentent une susceptibilité marquée à présenter
des infections invasives à bactérie pyogène, et en particu-
lier à pneumocoque [4,10–12,14]. Un défaut de réponse
immunitaire aux produits bactériens et aux cytokines pro-
inflammatoires contribue à la survenue de ces infections
chez ces patients. IRAK-4, MyD88 et NEMO ont pour carac-
téristique d’intervenir, entre autres, dans la voie de signalisa-
tion des récepteurs de l’immunité innée (toll-like receptors,
TLRs) et de l’IL-1.

L’immunité antipneumocoque nécessite, pour l’opsonisa-
tion, des anticorps anti-polysaccharidiques et des composés
du complément, de la voie classique du complément
pour permettre aux macrophages spléniques la destruction
des bactéries circulantes. La production d’IgG2 semble
importante, ainsi qu’une coopération lymphocytaire T-B
correcte pour aboutir à une réponse anticorps efficace.
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Les voies de signalisation des TLRs et de l’IL-1 sont
également essentielles dans le contrôle des infections à
pneumocoque, par l’initiation et la propagation de la
réponse inflammatoire et par la production d’anticorps
anti-polysaccharidiques. Devant un enfant présentant soit
une infection invasive, soit des infections récurrentes/
multiples à pneumocoque, il faut rechercher des facteurs
de susceptibilité. Cette exploration doit inclure : un hémo-
gramme, une évaluation fonctionnelle et morphologique de
la rate (recherche de corps de Jolly sur le frottis sanguin et
échographie abdominale), un dosage du complément
(CH50, AP50), un dosage pondéral des IgG, A, M et une
sérologie pneumocoque [13]. Pour les patients avec une
réponse inflammatoire faible, une absence de production
d’anticorps anti-polysaccharidiques ou des anomalies du
développement évocatrices de dysplasie ectodermale,
des explorations de la voie de signalisation de la production
des cytokines pro-inflammatoires doivent être réalisées. En
cas d’infections sévères et/ou récurrentes, il est intéressant
de prendre contact avec un pédiatre immunologiste,
car de nouveaux déficits sont régulièrement mis en
évidence. La plupart des infections invasives à pneumo-
coque restent inexpliquées, en partie par l’absence d’explo-
rations immunologiques de ces enfants. Certaines de ces
infections peuvent être la conséquence de nouveaux déficits
immunitaires, leur description contribuant non seulement
à une meilleure compréhension de l’immunité antipneumo-
coccique, mais aussi pouvant être bénéfique pour les
patients.
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