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RESUMI~ SUMMARY 

Nous rapportons l 'observation d'une enfant prdsentant  un  d6fi- 
cit immuni ta i re  complexe associd ~ une dysmorphie  faciale. 
Le caryotype a montr6  des anomalies  ~t type de division prd- 
matur6e  des cent rom~res  et de cassures chromosomiques .  
Ceci a permis  de poser  le diagnostic de d6ficit immuni ta i re  
associ6 ~ une instabilit6 chromosomique,  sans cependant  pou- 
voir le ra t tacher  ~t un  syndrome ddja d6crit. Les syndromes 
avec instabilitd chromosomique  tels que l'ataxie-t61angiecta- 
sie, le syndrome ICF, l 'an6mie de Fanconi,  le syndrome de 
Bloom, le syndrome de Nijmegen, et le syndrome de Seckel se 
manifes tent  f r6quemment  par  u n  ddficit immuni ta i re  com- 
plexe. Ils doivent 6tre 6voquds lorsque celui-ci est associ6 ~ d' 
autres manifestat ions,  n o t a m m e n t  une dysmorphie.  Le caryo- 
type r6alis6 sur  les lymphocytes permet,  en mon t r an t  les ano- 
malies observdes dans ces syndromes (division pr6matur6e des 
centrom~res, cassures chromosomiques,  ddldtions, transloca- 
tions, chromosomes  branchus,  disposition radiale des chro- 
mosomes,  sensibilit6 aux radiat ions ionisantes...), d' avancer 
dans le diagnostic. 

Contr ibut ion  of  karyotype  in the  d iagnos i s  o f  i m m u n e  
def ic iency.  Report  of  a case  of  i m m u n e  def ic iency  asso- 
d a t e d  w i t h  c h r o m o s o m a l  ins tabi l i ty .  - The authors  report  
the case of a child presenting with a complex immune  defi- 
ciency associated with facial dysmorphia.  The karyotype sho- 
wed abnormali t ies  in the form of premature  division of the 
centromeres  and chromosomal  ruptures,  suggesting the dia- 
gnosis of i m m u n e  deficiency associated with chromosomal  
instability, a l though this case did not  appear  to correspond to 
a previously described syndrome. Syndromes with chromo- 
somal instability such as ataxiatelangiectasia, ICF syndrome, 
Fanconi  anaemia,  Bloom syndrome, Nijmegen syndrome, and 
Seckel syndrome, frequently present  in the form of a complex 
immune  deficiency. They mus t  be considered when  this defi- 
ciency is associated with other  manifestat ions,  especially dys- 
morphia .  By demons t ra t ing  the abnormal i t ies  observed in 
these syndromes (premature division of the centromeres, chro- 
mosomal  ruptures,  deletions, translocations,  b ranched  chro- 
mosomes, radial chromosome arrangement,  sensitivity to ioni- 
zing radiat ion,  etc.), the karyotype, per formed on lympho- 
cytes, can be a useful guide to the diagnosis. 
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INTRODUCTION 

Etablir avec pr6cision un diagnostic devant des 
anomalies des tests de l ' immunit6 peut poser des 
difficult6s au clinicien. L'association ~t d'autres 
manifestat ions,  no t ammen t  malformatives,  est 
alors d' une aide pr6cieuse. De la marne fa9on, 
l'identification d'anomalies chrornosomiques peut 
faire avancer le diagnostic. 

Nous rapportons l'observation d'une enfant pr6- 
sentant un d6ficit immunitaire cornplexe, hurno- 
ral et cellulaire, r4v616 par des manifestations res- 
piratoires r4cidivantes,/~ l'origine de 16sions pul- 
monaires diffuses. Elle pr6sente en outre une dys- 
morphie faciale. Les diff6rentes causes de d6ficits 
immunitaires combin6s sdvbres 6tant 6cart6es, un 
caryotype est r6alis6 qui montre des anomalies 
permettant  finalement de retenir le diagnostic de 
d6ficit immunitaire associ6 ~ une instabilit6 chro- 
mosomique et ~ un ddfaut de rdparation de I'ADN. 

Apropos de cette observation, nous avons voulu 
montrer  t'int6rOt du caryotype dans l'exploration 
de certains dOficits immunitaires, et d6tailler les 
manifestations cliniques et biologiques, notam- 
rnent cytog6n6tiques, des d4ficits immunitaires  
associ6s g une instabilit6 chroInosomique. 

Fig 1. - Photographie de profil permettant d' appr& 
cier la dysmorphie faciale. 

OBSERVATION 

Sandra est le premier  enfant  d 'une fratrie de 
deux. Ses parents et son frhre sont en bonne sant6. 
Elle est n6e le 19/06/1986, g 37 semaines d'am6- 
norrh6e, hypotrophe (poids de naissance : 
1 820 g). Elle ne pose pas de probl~me en pdriode 
n4onatale. Dhs l'fige de 6 tools, elle pr6sente des 
infections ~ r6p6tition, perannuelles, ORL et bron- 
chopulmonaires, certaines spastiques et, sur les 
clichds de thorax, une atteinte pr6f4rentielle des 
lobes inf6rieurs, du lobe moyen, et de la lingula. 
A l'fige de 3 ans, des exarnens compl6mentaires 
sont r6alisds, qui montrent  un reflux gastro-0eso- 
phagien ~t predominance nocturne (pH m4trie de 
24 heures), un d4ficit en sous classes des immu- 
noglobulines (Ig) G (d4ficit en Ig G2 et IgG4). Le 
test de la sueur, et l'exploration de l'allergie (Tests 
cutan6s, IgE) sont n6gatifs. Le traitement propos6 
comprend le traitement anti-reflux, le traitement 
antibiotique des 6pisodes infectieux, et une kind- 
sith4rapie respiratoire. Devant l 'aggravation de 
l'6tat respiratoire, Sandra est rue en consultation 
de pneumologie  infantile au CHRU de Lille en 
d6cembre 1994. 

I1 s'agit alors d 'une enfant  de 8,5 ans, pesant  
24,5 kg (moyenne) pour 118 cm (- 1,8 DS). Les 
sympt6mes sont une rhinorrh6e purulente chro- 
nique, une toux chronique diurne et nocturne,  
ramenant une expectoration mucopurulente et au 

moins un 6pisode infectieux bronchopulmonaire 
chaque mois. Elle ne pr6sente pas de manifesta- 
t ion cutan6e ou digestive, ni de retard psycho- 
moteur. A l'examen, on note une distension tho- 
racique, e t a  l 'auscultation, une d iminut ion  du 
murmure  v4siculaire, des rfiles cr6pitants et des 
rfiles d 'encombrement bronchique diffus. Sur le 
plan ORL, les losses nasales sont obstrudes, les 
tympans perfor6s, sans otorrh6e ; Sandra pr4sente 
en outre une hypoacousie droite appareill6e. 
L'examen cardio-vasculaire, abdominal, et cutan6 
est normal. On note enfin une dysmorphie faciale 
(fig. 1), avec un visage triangulaire, un front haut, 
des cheveux implant6s verticalement, un 6carte- 
ment  des yeux a la limite de la normale,  des 
oreilles de grande taille implant6es en arri~re, une 
16vre sup6rieure courte, et des anomalies  de 
l ' implantation des dents. Des examens compld- 
mentaires  sont r~alis6s. Le clich6 de thorax 
montre une infiltration diffuse, pr6dominant sur 
les lobes inf6rieurs, le lobe moyen et la lingula, 
avec une perte de volume de ces territoires, et une 
distension des sommets. La tomodensi tomdtrie  
thoracique montre une atteinte bronchiolaire prd- 
dominante, avec une infiltration micronodulaire 
diffuse, des foyers nodulo-infiltratifs du segment 
post6rieur du lobe sup6rieur droit, du segment 
ant6rieur et du segment paracardiaque du lobe 
inf6rieur gauche, du segment interne de la lingula, 
et des zones de trappage multifocales. Les explo- 
rations fonctionnelles respiratoires (EFR) mettent 
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Fig 2. - Caryotype en bandes C ; les ll~ches indiquent la dissociation des centrombres.  

en 6vidence un syndrome obstructif proximal et 
distal [capacit6 vitale (CV) : 87 p. cent de la valeur 
pr6dite (VP), VEMS : 72 p. cent VP, DEM 25-75 : 
44 p. cent VP]. La PaO2 est mesur6e ~ 85 mmHg, 
et la PaCO2 ~ 35 mmHg (gaz du sang art6riel). 
Enfin sur l 'examen cytobact6riologique des cra- 
chats (ECBC), on note la pr6sence d 'un 
Streptococcus pneumoniae r6sistant/~ la p6nicil- 
line G (10 ̂ . 7/ml). 

Les recherches 6tiologiques sont orient6es vers 
l '6tude de l ' immunit6.  L' h6mogramme montre  
6 300 globules blancs/mm ~ (2 800 Lymphocytes, 
3 200 polynucl6aires neutrophiles,  300 mono- 
cytes). Sur 1' 61ectrophor6se des protides, les gam- 
maglobulines sont ~ 12,8 g/l. Le dosage des immu- 
noglobulines retrouve des IgG ~ 16,30 g/1 (valeur 
normale  : 7 a 13 g/l), des IgA ~ 0,35 g/1 (valeur 
normale  : 0,60 ~t 2,20 g/l), une absence d'IgM 
(valeur normale : 0,60 g 2 g/l). Les Ig E sont inf6- 
rieures ~ 10 KUI/l. L'6tude des sous-classes d'IgG 
montre un d6ficit en IgG2 [IgG1 : 9,14 g/l (valeur 
normale : 3,90 h 12,35 g/l), IgG2 : 0,42 g/l (valeur 
normale : 0,61 ~ 4,30 g/l), IgG3 : 0,30 g/1 (0,10 
0,97 g/l), IgG4 : 0,09 g/1 (0,01 g 0,94 g/l)]. On note 
une alt6ration de la fonction anticorps avec une 
absence d'anticorps naturels de groupe sanguin, 
d 'anticorps antidipht6riques,  et antit6taniques, 
alors que le programme vaccinal a 6t6 respect6, 
d'anticorps anticandida, et antistreptococciques. 
La recherche d'auto-anticorps est n6gative (test de 
Coombs, facteur  rhumatoide ,  anticorps anti- 
nucl6aires). L'6tude des marqueurs  lymphocy- 
taires montre la pr6sence de lymphocytes T (T3 : 
68 %), avec une d iminut ion  du rapport  T 4/T 8 
[T 4 : 23 %, T 8 : 48 % ; rapport ~ 0,48 (valeur nor- 
male : 1,1 ~ 1,4)], une lymphop6nie B (CD 19 : 
3 %). Les antighnes HLA de classe II sont pr6sents. 
Les tests de transformation lymphoblastique mon- 
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t rent  une rdponse faible au pokeweed mitogen 
(index de prolif6ration : 2,4 ~ la concentration de 
5 ~tg/ml, 3,7/~ la concentration de 2,5 gg/ml, 5,7 ~t 
la concentration de 1 gg/ml) et g la phytoh6mag- 
glutinine A (index de prolif6ration : 8,4 ~ la 
concentration de 1 gg/ml, 7,1 a la concentration 
de 0,5 gg/ml, 6,2 ~ la concentration de 0,25 gg/ml), 
une r6ponse normale ~ l'anticorps antiCD3 (index 
de prolif6ration : 45,8 ~ la concentrat ion de 
50 gg/ml, 37/~ la concentration de 2,5 gg/ml, 1,1 

la concentration de 0,5 gg/ml).  Les cellules NK 
(CD56 : 24 %) sont pr6sentes, les mol6cules 
d 'adh6sion exprim6es (CD18 = 96 %, C D l l b  : 
5,6 %), l'6tude du compl6ment et le test au nitro- 
bleu de t6trazolium normaux. Le s6rodiagnostic 
VIH est n6gatif. Les tests de l ' immunit6 sont donc 
en faveur d'un d6ficit immuni ta i re  combin6, se 
traduisant par un d6ficit humoral  et des anoma- 
lies qualitatives et fonctionnelles des lymphocytes. 
L' association ~ une dysmorphie faciale conduit  g 
la r6alisation d' un caryotype (Docteur Croquette). 
Celui-ci est  r6alis6 sur les lymphocytes.  Les 
mitoses sont obtenues apr6s adjonction d ' inter-  
leukine 2, d'anticorps anti CD3, de TC 199, de phy- 
toh6magglut inine A, et de s6rum humain.  La 
dur6e de la culture est de 72 heures. Le caryotype 
en bandes R sur 16 cellules et le caryotype en 
haute r6solution sont normaux, no tamment  pour 
les chromosomes 7 et 14 (une seule cellule com- 
porte une inversion paracentrique d'un chromo- 
some 14). Apr6s coloration au Giemsa, on observe 
un taux de cassures anormalement 61ev6 (20 % des 
cellules examin6es) et de chromosomes  dicen- 
triques (5 % des cellules examin6es). Enfin, en 
bandes C, on note une dissociation pr6matur6e 
des centromhres (fig. 2), touchant  diff6rents types 
de chromosomes. Les caryotypes de la m6re et du 
p6re de Sandra sont consid6r6s comme normaux. 
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Les anomalies observ6es sont 6vocatrices d'une 
instabilit6 chromosomique  et d 'un d6faut de 
r6paration de I'ADN. Sandra est rue  en consulta- 
tion, puis en hospital isat ion dans l 'unit6 
d ' Immunologie  et d' H6matologie de l 'hopital 
Necker-enfants malades (Pr Fischer), et les ano- 
malies des tests immunitaires sont confirm6es. 

Le diagnostic finalement retenu est celui de d6fi- 
cit immtmitaire combin6 complexe avec un d6fi- 
cit en IgM, et en IgG2 et des tests fonctionnels B 
et T perturb6s, associ6 h une instabilit6 chromo- 
somique h type de division pr6matur6e des cen- 
trom6res et h u n  d6faut de r6paration de I'ADN ; 
cette association ne pent pas Ore rattach6e h u n  
syndrome d6jh r6pertori6, n o t a m m e n t  au syn- 
drome ICF, qui a 6t6 6voqu6. 

Le traitement mis en oeuvre comprend : un  trai- 
tement  substitutif  par  immunoglobulines intra- 
veineuses, routes les trois semaines, tree antibio- 
th6rapie al tem6e s6quentielle, une prophylaxie 
par sulfam6thoxazole-trim6thoprime vis-h-vis du 
Pneumocystis carinii et fluconazole, un traitement 
anti-reflux, tm traitement inhal6 par bronchodi- 
latateurs et corticoides, et une kin6sith6rapie de 
drainage bronchique. 

En d6pit de ce traitement, l'6tat respiratoire se 
d6grade  avec de fr6quents 6pisodes infectieux 
n6cessitant une antibioth6rapie parent6rale ajus- 
t6e sur le r6sultat de I'ECBC. Les EFR se d6t6rio- 
rent rapidement (CV : 35 % VP, VEMS : 25 % VP, 
PaO2 : 62 mmHg en aofit 1995), justifiant la mise 
en oeuvre d 'une oxyg6noth6rapie continue 
(1,5 1/mn). Enfin, des manifestations cutan6es h 
type de mol luscum au niveau g6nital et facial 
apparaissent trait6es par laser. 

En septembre 1996, Sandra pr6sente donc un 
tableau de b ronchopneumopath ie  chronique 
s6vbre, compliqu6e d'une insuffisance respiratoire 
chronique. L'6tat g6n6ral est m6diocre, et la crois- 
sance staturo-pond6rale ralentie [poids : 24 kg 
(- 2,5 DS), taille : 125 cm (- 2 DS)]. Le traitement 
a 6t6 renforc6 par une antibioth6rapie syst6ma- 
tique, par voie intraveineuse, tousles  2 h 3 mois. 
Les germes habituels sont Pneumococcus pneu- 
moniae et Haemophilus influenzae. Nous n'avons 
pas observ6 d'infection h germes opportunistes. 
Les EFR montrent  une CV h 35 p. cent de la VP, 
un VEMS h 24 p. cent de la VP, et une PaO2 h 
56 mmHg sous air. 

COMMENTAIRES 

La d6couverte d'un d6ficit immunitaire humo- 
ral et cellulaire complexe, ne reconnaissant pas 
une des causes r6pertori6es de d6ficit immunitaire 
[1], et son association h une dysmorphie faciale 

Tableau I. - S y n d r o m e s  se  mani fes tant  
par  u n e  instabil i t6 c h r o m o s o m i q u e  

Ataxie-t61angiectasie 

Syndrome de Bloom 

An6mie de Fanconi 

Syndrome ICF 

Syndrome de Nijmegen 

Syndrome de Seckel 

Xeroderma Pigmentosa 

nous ont conduit  h la r6alisation d'un caryotype. 
Celui-ci a mis en 6vidence des anomalies chro- 
mosomiques permettant  de retenir le diagnostic 
de d6ficit immunita i re  associ6 h une instabilit6 
chromosomique, et h u n  d6faut de r6paration de 
I'ADN. Une instabilit6 chromosomique  a 6t6 
d6crite dans diff6rents syndromes (tableau I) [ 1 ]. 
Ceux-ci sont caractdris6s par une transmission star 
le mode rdcessif autosomique, un  ddficit immu- 
nitaire habi tuel lement  sdvSre, et un  syndrome 
malformat i f  (hypoplasie mandibula i re  dans le 
syndrome de Bloom, atteinte du rayon radial dans 
le syndrome de Fanconi, dysmorphie faciale dans 
le syndrome ICF, facihs d'oiseau dans le syndrome 
de Nijmegen, associ6 h u n  nanisme dans le syn- 
drome de Seckel). Un retard staturo pond6ral, une 
atteinte neurologique (syndrome c6rdbelleux dans 
l'ataxie-t61angiectasie ; retard psycho-intellectuel), 
cutan6omuqueuse (fftches caf6 au lait, t61angiec- 
tasies oculaires et cutan6es dans l'ataxie-t6lan- 
giectasie), h6matologique (an6mie, voire pancy- 
top6nie dans le syndrome de Fanconi)  peuvent 
~tre associ6s. Dans ces syndromes, on d6crit aussi 
une hypersensibilit6 aux radiations ionisantes, et 
une fr6quence accrue des affections malignes 
telles que les lymphomes (non hodgkiniens), plus 
rarement  les leuc6mies et les ad6nocarcinomes 
(fr6quence : 10 p. cent chez les enfants, et 35 p. 
cent aprbs l'f~ge de 30 ans dans l'ataxie-t61angiec- 
tasie) [2, 3]. 

Les anomalies chromosomiques sont principa- 
lement retrouv6es sur les lymphocytes. Elles sont 
non sp6cifiques h type de cassures, d616tions, 
translocations, ou au contraire 6vocatrices : aug- 
menta t ion  des 6changes entres chromatides  
soeurs dans le syndrome de Bloom, disposition 
radiale des chromosomes dans le syndrome de 
Fanconi,  chromosomes branchus  dans le syn- 
drome ICF, atteinte des chromosomes 7 et 14 por- 
teurs des g6nes de la superfamille des immuno- 
globulines dans l'ataxie-t61angiectasie [4]. La divi- 
sion pr6matur6e des centrom6res, que nous avons 
observ6e a 6t6 d6crite dans l'ataxie t61angectasie, 
le syndrome de Fanconi, et le syndrome ICF [5]. 
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Le diagnostic de syndrome ICF a 6t6 6voqu6 dans 
notre observation. En effet, celui-ci est d6fini par  
l 'association d 'un d6ficit immuni ta i re  (I), d 'une 
instabilit6 ch romosomique  (C) et d 'anomalies 
faciales (F). Depuis sa description par  Tiepolo [6] 
et Hulten [7], plusieurs observations ont 6t6 rap- 
port6es, collig6es par  Franceschini  en 1995, et 
associ6es /~ 2 nouveaux cas rapport6s par  cet 
auteur  [4]. La dysmorphie faciale est caract6ris6e 
par  une macro-, micro- ou dolicho-c6phalie, une 
face aplatie, un front haut, une implantation anor- 
male des oreilles, un hypert61orisme, un 6pican- 
thus, des fentes palp6brales obliques en has et en 
dehors, une racine du nez aplatie, une protrusion 
de la langue, et une micrognathie. Ces anomalies 
sont  diversement  associ6es, parfois absentes  
(2 observat ions de la s6rie rapport6e par  
Franceschini).  D'autres anomalies ont 6t6 men- 
tionn6es " mamelon bifide, hypospadias, cryptor- 
chidie, taches cutan6es, t61angectasies, retard sta- 
turo-pond6ral. Un retard intellectuel est fr6quem- 
ment  signal6 (12 observations dans la s6rie rap- 
port6e par  Franceschini). Aucune affection n6o- 
plasique n'a 6t6 rapport6e [4]. Le d6ficit immuni- 
taire est constant, affectant l' immunit6 humorale 
et/ou cellulaire. Le d6ficit en Ig peut toucher toutes 
les classes (IgG, A, M e t  E), plus particuli6rement 
les IgM (16 observations dans la s6rie rapport6e 
par  Franceschini ). L'absence d' IgM est d6crite. La 
fonction anticorps appr6ci6e sur l'6tude des anti- 
corps vaccinaux et naturels de groupe sanguin est 
alt6r6e. L'6tude des sous-populations lymphocy- 
taires peut  6tre normale ou r6v61er un d6ficit en 
lymphocytes B et/ou en lymphocytes T, affectant 
les lymphocytes T4, plus rarement les lymphocytes 
T8, avec une inversion du rapport  T4/T8. Enfin les 
tests de prolif6ration lymphoblastique mettent en 
6vidence une atteinte fonctionnelle des lympho- 
cytes T. Au total, le d6ficit immunitaire  observ6 
dans le syndrome ICF correspond h un d6ficit isol6 
de l 'immunit6 humorale, ou h une atteinte combi- 
n6e de l 'immunit6 humorale et cellnlaire. Les ano- 
malies chromosomiques sont recherch6es sur les 
lymphocytes [8, 9]. Elles touchent pr6ferentielle- 
ment mais avec un taux variable les chromosomes 
1 et 16, et ~ un moindre degr6 les chromosomes 2 
et 9. Ces anomalies ont 6t6 associ6es ~ un dys- 
fonctionnement au niveau de l 'h6t6rochromatine 
des r6gions paracentrom~riques, et notamment  
un d6faut de m6thylation [10]. On peut observer 
une d6spiralisation, des cassures, des transloca- 
tions, une dissociat ion pr6matur6e des centro- 
m6res, et de fa9on tr6s sp6cifique une configura- 
tion branchue  des chromosomes.  Dans notre 
observation, le d6ficit immunitaire et la dysmor- 
phie faciale sont compat ibles  avec le syndrome 
ICF. Cependant, les anomalies chromosomiques,  
notamment  les chromosomes branchus, d6crites 
dans ce syndrome n'ont pas 6t6 observ6es, et ce 
diagnostic n' a donc pas 6t6 retenu. 

Par cons6quent,  devant des manifes ta t ions  
infectieuses atypiques par  leur fr6quence, leur 
site, ou le germe en cause, et devant des anoma- 
lies des tests de l ' immunit6 r6alis6s en premi6re 
intention, telles qu' une lymphop6nie, une hypo- 
gammaglobulin6mie,  un d6ficit en immunoglo-  
bulines G, A, et/ou M, il est utile de compl6ter les 
investigations. Des examens plus complexes 
n6cessitant le recours ~ u n  laboratoire sp6cialis6 
en immunologie sont alors r6alis6s ( sous classes 
des immunoglobul ines  G, 6tude de la fonct ion 
anticorps,  marqueurs  lymphocytaires ,  tests de 
t ransformat ion  lymphoblast ique,  antig6nes 
HLA...). La d6couverte d'un d6ficit immunitaire  
associ6 fi d'autres manifestations telles qu'une dys- 
morphie,  et/ou une atteinte organique (h6mato- 
logique, neurologique, cutan6e...) doit conduire 
la r6alisation d'un caryotype. I1 est utile de faire 
appel au laboratoire sp6cialis6 en cytog6n6tique, 
et de pr6ciser au cytog6n6ticien le mot i f  de la 
demande du caryotype, afin de mettre en oeuvre 
les techniques  ad6quates  ( caryotype en haute  
r6solution, en bandes  C, recherche de cassures 
chromosomiques ou d' autres t6moins d'une insta- 
bilit6 chromosomique...). L' importance des mani- 
festations associ6es au d6ficit immunitaire  faci- 
lite certains diagnostics. Pour  d'autres, celles ci 
peuvent ~tre limit6es. C'est no tamment  le cas du 
syndrome ICF, dont  la fr6quence est probable-  
ment  sous estim6e. La dysmorphie  faciale doit  
~tre recherch6e avec minutie. 

Le traitement du d6ficit immunitaire humoral  
passe par  la substi tut ion en immunoglobulines.  
L 'associat ion ~ une atteinte cellulaire justifie 
d'autres mesures, notamment  une prophylaxie vis- 
~-vis du Pneumocystis carinii par le trim6thoprime 
(TMP)- sulfam6thoxazole (SMX) [posologie : 
TMP : 150 mg/m2/j et SMX : 750 mg/m 2/j, en deux 
prises chaque jour  de la semaine ; alternative : 
marne posologie, en une ou deux prise(s) par  jour, 
trois jours de suite ou trois jours altern6s (1 jour/2) 
chaque semaine]. Le t ra i tement  des 6pisodes 
infectieux doit ~tre rapide, si possible guid6 par  
les examens microbiologiques. Le pronostic des 
d6ficits immunitaires avec instabilit6 chromoso- 
mique d6pend de la pr6cocit6 du diagnostic, de 
l ' importance du d6ficit immunitaire  (la mise en 
6vidence d'un d6ficit cellulaire associ6 au d6ficit 
humoral  6tant un 616ment de mauvais pronostic), 
de la gravit6 et des s6quelles des 6pisodes infec- 
tieux [8]. La r6p6tition des infections respiratoires 
peut  conduire, comme dans notre observation, 
des 16sions irr6versibles et g l 'insuffisance respi- 
ratoire chronique. Les manifestat ions associ6es 
au d6ficit immunitaire, telles que l'atteinte h6ma- 
tologique (syndrome de Fanconi),  ou neurolo- 
gique (ataxie-t61angiectasie) part icipent  6gale- 
ment  au pronostic,  et just if ient  une prise en 
charge ad6quate. Enfin, ces syndromes  consti- 
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tuent un terrain ~t risque d'affections malignes [2, 
3]. La sensibilit6 aux radiations ionisantes contre- 
indique l'utilisation de la radioth6rapie. Les pro- 
gr6s de la biologie mol6culaire permettront  peut 
4tre d'identifier les ghnes en cause dans ces affec- 
tions dont l'expression comporte des similitudes. 

D' ores et d6j~, le g6ne de l'ataxie-t61angiectasie a 
6t6 localis6 sur le chromosome 11 (1 lq22, 1 lq23) 
[ 1]. Ceci passe par la reconnaissance des ddficits 
immunitaires associ6s g des anomalies cytog6n6- 
tiques et justifie le regroupement des observations 
de ces syndromes rares. 
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