
Chapitre 12. Immunodépression et infections 
non bactériennes.



Les fongémies



Candida sp



Caractéristiques générales

• Mortalité: ~ 40%

• se présentent le plus souvent comme une fièvre résistant aux 
antibiotiques antibactériens dans un contexte de neutropénie, de 
corticothérapie, d’alimentation parentérale et/ou de présence d’une voie 
veineuse

• Dans 10 % des cas : tableau d’hypotension artérielle et de choc septique





Facteurs de risque de candidose invasive

• Maladie grave, avec un risque particulier chez les patients en séjour prolongé en soins intensifs

• Chirurgie abdominale, avec un risque particulier chez les patients présentant une fuite anastomotique ou 
ayant subi des laparotomies répétées

• Pancréatite nécrosante aiguë

• Maladie hématologique maligne

• Transplantation d'organes solides

• Tumeurs d'organes solides

• Utilisation d'antibiotiques à large spectre

• Présence d'un cathéter vasculaire central, nutrition parentérale totale

• Hémodialyse

• Utilisation de glucocorticoïdes ou chimiothérapie pour le cancer

• Colonisation à Candida, en particulier si multifocale



Tableau clinique

fièvre résistante aux antibiotiques, choc septique, greffe septique :

• au départ d’un cathéter central infecté (hémocultures positives)

• associée à un foyer profond  (hémocultures souvent négatives):
• infiltrats pulmonaires bilatéraux

• hépatosplénomégalie (candidose hépatique) : faire TDM, voire biopsie hépatique

• fièvre avec localisations cutanées maculopapulaires (à biopsier) et myalgies













Diagnostic

• hémocultures

• culture liquides biologiques (LCR, pleural, péritonéal ...)

• biopsie lésion



Pathogènes (levures)

• Candida albicans (50%)

• Candida tropicalis (10%)

• Candida krusei (10%)

• Candida parapsilosis (10%)

• Torulopsis glabrata (10%)



Traitement

• retrait des cathéters impliqués

• fluconazole: 400-800 mg/j

• en cas d'infection à Candida krusei ou à candida résistant in vitro au 
fluconazole ou de résistance clinique au fluconazole (ou à 
l'amphotéricine B) ou de contre-indication aux dérivés azolés : 
caspofungine avec en alternative, le voriconazole





L’aspergillose invasive



Remarque

Les infections par Aspergillus (champignon filamenteux) peuvent 
entraîner 3 types de maladies qu’il ne faut pas confondre :

1. Infection saprophytique : aspergillome

2. Allergie : aspergillose bronchopulmonaire allergique

3. Infection ou aspergillose invasive : chez l’hôte immunocompromis
(corticothérapie, neutropénie profonde et prolongée)



Aspergillose invasive

= pneumonie aiguë 
angioinvasive nécrosante

• bronchite aiguë 
ulcéronécrotique

• invasion artérielle avec 
infarctus hémorragique 
(signe du halo)

• nécrose locale avec 
cavitation (signe du 
grelot)



Facteurs de risque classiques d'aspergillose pulmonaire 
invasive
• Neutropénie prolongée (< 500 cellules/mm³ pendant >10 jours) 

• Transplantation (le risque le plus élevé concerne la transplantation pulmonaire et la 
greffe de CSH)

• Corticothérapie prolongée (> 3 semaines) et à forte dose

• Tumeur hématologique (le risque est plus élevé avec la leucémie)

• Chimiothérapie 

• SIDA avancé 

• Maladie granulomateuse chronique



Tableau clinique

1. aspergillose pulmonaire invasive

• pneumopathie aiguë infectieuse résistante aux antibiotiques antibactériens

• fièvre, toux, douleurs thoraciques, dyspnée, parfois hémoptysies

• aspects radiologiques variables : opacités infiltratives (halo), condensations 
pneumoniques plurifocales, excavations

2. aspergillose sinusienne : obstruction nasale avec rhinorhée, douleurs, hématome 
facial

3. aspergillose extra-respiratoire : cérébrale (zones abcédées), cutanée (pustules 
multifocales évoluant vers la nécrose)...



Diagnostic

1. données radio-cliniques : TDM thorax (halo hypodense autour des infiltrats, 
présence d’excavations  = image en grelot)

2. données mycologiques :

• isolement d’aspergillus dans les expectorations ou aspirations non protégées : 
discutable

• lavage bronchoalvéolaire par fibroscopie bronchique : présence de filaments 
mycéliens à l’examen direct et/ou culture positive

• biopsie pulmonaire : preuve indiscutable

• antigénémie aspergillaire (galactomannane détecté par technique Elisa) : examen 
sensible si répété et spécifique si confirmé par un deuxième prélèvement à 24-48h 
surtout dans un contexte de neutropénie























Prévention

en cas de suspicion de neutropénie prolongée

• environnement protégé (chambre à flux d’air laminaire filtré)

• pas de prophylaxie médicamenteuse primaire démontrée mais chimioprophylaxie 
secondaire systématique recommandée en utilisant une molécule active vis-à-vis du 
champignon précédemment isolé ou suspecté et couvrant la période 
d'immunodépression

• penser à l'éradication chirurgicale de foyers résiduels avant réinduction ou greffe de 
moelle ou de cellules souches



Traitement

en cas d'aspergillose démontrée ou 
estimée probable :

• voriconazole: iv 6 mg/kg/12 h 1er jour 
puis 4 mg/kg/12h ensuite ou po 400 
mg /12h 1er jour puis 200 mg 2x/j

• alternatives : amphotéricine B 
liposomale (3 ou 5 mg/kg/jour) et 
caspofungine





Le pronostic est réservé en cas de ventilation 
mécanique 





L’infection à Cytomégalovirus (CMV)



Tableau clinique

redoutable chez les immunodéprimés, notamment après allogreffe de 
moelle:

• Fièvre d’origine indéterminée

• Pneumopathie interstitielle (évoluant vers le SDRA)

• Hépatite

• Rétinite

• Atteinte digestive : œsophagite, rectite

• ...







Diagnostic

• biopsies: inclusions intranucléaires évocatrices, immuno-fluorescence

• isolement du virus dans le sang et le lavage bronchoalvéolaire, par des 
techniques de PCR et d’immunofluorescence

• culture classique sur fibroblastes humains : délai de 7 à 14 jours en 
moyenne, qui peut être raccourci par détection en immunofluorescence : 
sang, urine, LBA





Traitement

• association de ganciclovir et d’immunoglobulines
• ganciclovir : 5 mg/kg ttes les 12h en 2 perfusions quotidiennes d’une heure

• effets secondaires : leucopénie, thrombopénie, éruptions, convulsions,  transaminases, 
éosinophilie

• immunoglobulines : 500 mg/kg/j i.v. x 7 jours puis 1 à 2 x par semaine

• support ventilatoire (VNI, hypercapnie permissive) : cf SDRA

les femmes enceintes ne peuvent prendre en charge ces patients



Stratégie actuelle

• Mortalité > 50 % , même si certains succès ont été rapportés avec des 
réanimations lourdes 

• Traitement préemptif : traiter par le ganciclovir le CMV dès l’apparition 
de la virémie détectée par une recherche systématique par des tests de 
biologie moléculaire



Apparition de nouveaux antiviraux





La Pneumopathie à Pneumocystis jiroveci (ex carinii)





Contexte

Immunodépression:

- greffe de moelle allogénique
- leucémies

- lymphomes
- SIDA
- tumeurs solides (corticothérapie, taxol)



Patients atteints d'une tumeur maligne à haut risque de pneumonie à 
Pneumocystis jirovecii

• Patients lourdement prétraités (par exemple, plusieurs lignes de 
chimiothérapie pour le lymphome hodgkinien et non hodgkinien, les 
maladies lymphoprolifératives ou le myélome).

• Maladie en rechute.

• Corticostéroïdes à forte dose (souvent en combinaison avec une 
chimiothérapie).

• Chimiothérapie, anticorps monoclonaux ou maladies provoquant une 
lymphopénie prolongée (par exemple LLA, alemtuzumab, R-CHOP).



Tableau clinique

• Début : fièvre résistant aux antibiotiques ordinaires, toux et dyspnée 

• Pneumopathie interstitielle diffuse avec fièvre évoluant 
spontanément vers le SDRA

• au début, une radiographie de thorax normale n'exclut pas le diagnostic

• Diagnostic : lavage bronchoalvéolaire avec examen direct (Giemsa, 
coloration argentique, IF)







Traitement non spécifique

• oxygénothérapie

• VNI

• ventilation mécanique invasive (cf  SDRA)

• en cas d'hypoxémie (PaO2 < 70 mmHg sous FiO2 = 0,21) : corticoïdes 
i.v.
• méthylprednisolone  60 mg i.v. toutes les 6h x 5 jours



Traitement spécifique

• cotrimoxazole (association triméthoprime-sulfaméthoxazole amp i.v. à respectivement 
80 et 400 mg): respectivement 20 et 100 mg/kg/j en 4 infusions (1 amp par 125 ml 
de soluté glucosé 5 %) 

durée: 2 semaines

toxicité : cutanée (prurit, rash), hématologique (réversible à l'arrêt) : ajouter 5 à 

20 mg/j d'acide folinique en cas d'apparition de cytopénie, insuffisance rénale, 

troubles digestifs

contre-indication : allergie aux sulfamidés

• en cas de résistance: pentamidine



Prévention

L’administration de cotrimoxazole oral à titre préventif  a 
considérablement réduit le risque de pneumopathie interstitielle 
hypoxémiante chez le sujet à risque (greffe de moelle allogénique).





Le Covid-19



Coronavirus 

• famille comptant un grand nombre de virus qui peuvent provoquer des maladies très 
diverses chez l’homme, allant du rhume banal au SDRA, et qui causent également un 
certain nombre de maladies chez l’animal.

• 3 formes graves chez l’homme: 

• SRAS (2003)

• syndrome respiratoire du Moyen-Orient (MERS-CoV) (2012)

• Covid-19 (2019)



Variants
original : Wuhan (chinois)

a : anglais

b : brésilien

g : sud-africain

d : indien

o : sud-africain

sous-variants BA.1, BA.1.1, BA.2, BA.3, BA.4

actuellement en Belgique : variant BA.4 prédominant



Mutations !



Covid-19: Symptômes
• Fièvre et signes respiratoires de type toux, sensation 

d'oppression et/ou douleur thoracique, avec parfois 
dyspnée (essoufflement). 
• Triade: toux + fièvre + dyspnée: 15 % des cas

• Durée de l'incubation : estimée à 4 à 6 jours mais peut 
aller jusqu'à 14 à 16 jours voire plus. 

• Contagiosité : mal connu

• Symptômes les plus spécifiques: anosmie, agueusie

• Dans les cas plus graves : syndrome de détresse 
respiratoire aiguë, insuffisance rénale aiguë, voire d’une 
défaillance multiviscérale pouvant entraîner le décès.





5 phases (pas toutes obligatoires)





• Les patients atteints de cancer courent un risque accru de complications liées au 
COVID-19 et peuvent nécessiter une admission dans une unité de soins intensifs (USI). 

• Bien que plusieurs études aient rendu compte de résultats des patients cancéreux atteints 
de COVID-19, cette revue systématique avec méta-analyse a spécifiquement étudié la 
mortalité des patients cancéreux atteints de COVID-19 admis aux soins intensifs (28 
études) ou ceux atteints de COVID-19 sévère (quatre études). 

• La mortalité regroupée chez les patients cancéreux atteints de COVID-19 admis dans une 
unité de soins intensifs était de 60,2 % ; chez les patients cancéreux atteints de 
COVID-19 sévère, la mortalité groupée était de 59,4 %.

• La mortalité des patients cancéreux gravement malades atteints de COVID-19 
n'est pas excessivement élevée. Les décisions d'admission aux soins intensifs pour ces 
patients doivent être individualisées en tenant compte de l'état de performance du patient 
et du potentiel de guérison ou de palliation significative du cancer.

• Ces données peuvent aider à éclairer les décisions d'admettre ou non des patients 
gravement malades atteints de cancer et de COVID-19 dans une unité de soins intensifs.







USI







• Les bénéficiaires d’une greffe de cellules souches hématopoïétiques (GCSH) 
présentent une charge élevée de comorbidités et des caractéristiques 
cliniques de COVID-19 presque similaires à la population générale de 
COVID.

• Les receveurs de SCSH présentent une excrétion prolongée du SRAS-
CoV-2, prolongeant la durée des symptômes et favorisant la génération de 
virus hautement mutés.

• Les receveurs de GCSH affichent de mauvais résultats en cas de COVID-19, 
principalement en raison de l'âge, des comorbidités, du temps écoulé depuis 
la transplantation et de l’immunosuppression en raison à la fois des 
traitements et de l'hémopathie maligne sous-jacente.









Importante remarque

Il faut être bien conscient que l’épidémie évolue avec l’apparition de 
variants dont les plus récents ne sont pas pris en compte dans ces études.



Traitement chez l’immunodéprimé : règles 
belges



Patients sévèrement immunodéprimés (déf. 
Sciensano)

• Hémopathie maligne

• Cancer solide activement traité par chimiothérapie cytotoxique

• Transplantation d'organe solide ou de cellules souches hématopoïétiques 

• Thérapies de déplétion lymphocytaire B depuis moins d’un an (p. ex. rituximab, 
ocrelizumab, alemtuzumab)

• Déficit immunitaire primaire

• VIH avec CD4 <200/mm3 et/ou charge virale détectable

• Traitement par lymphocytes T à récepteur antigénique chimérique (thérapie CAR-T)

• Médicaments immunosuppresseurs tels que des agents antiprolifératifs (azathioprine, 
cyclophosphamide, mycophénolate mofétil), des inhibiteurs de la calcineurine 
(tacrolimus, cyclosporine, etc.), des agonistes des CTLA-4 (abatacept), des inhibiteurs de 
JAK (baracitinib, ruloxitinib, tofacitinib, etc.)

• Traitement chronique par fortes doses de corticostéroïdes (> 20 mg de prednisolone ou 
équivalent par jour) ou de méthotrexate (> 20 mg par semaine)

• Hémodialyse et dialyse péritonéale.



Antiviraux

• Remdesivir

• Nirmatrelvir + Ritonavir (Paxlovid®)

En Belgique : proposés aux patients sévèrement 
immunodéprimés, à haut risque d'évolution vers une 
maladie sévère



La sécurité et l'efficacité de ces traitements n'ont guère été 

évaluées chez les patients immunodéprimés.















Prescrire 2020 : pas d’impact sur la mortalité



Paxlovid  





NST : 18





Analyse de Prescrire (16-9-2022)



Règles d’isolement (Be)
Fin de l'isolement Pour qui ? Remarques

7j après l'apparition des 
symptômes + min. 3j sans fièvre 
+ amélioration clinique
Ensuite 3 jours de port continu 
du masque en intérieur + 
limitation stricte des contacts

Patients ambulatoires en 
isolement à domicile

7j après le prélèvement du test 
pour les patients 
asymptomatiques
Y compris les patients sortis de 
l'hôpital <14j après l'apparition 
des symptômes
Excepté les patients dans les 
collectivités résidentielles.

10j après l'apparition des 
symptômes + min. 3j sans fièvre 
+ amélioration clinique

Résidents MRS

14j après l'apparition des 
symptômes + min. 3j sans fièvre 
+ amélioration clinique

Patients hospitalisés à cause de 
COVID

Excepté des patients nécessitant 
des soins intensifs.

min. 3j sans fièvre
+ amélioration clinique
+ 21j* après l'apparition des 
symptômes
OU
14j après l'apparition des 
symptômes ET PCR 2x 
<10

5
copies/mL avec un 

intervalle de 24 h minimum

Soins intensifs Une approche fondée sur les 
tests et les symptômes peut être 
choisie.
*28 jours si le patient est encore 
intubé.

21j après l'apparition des 
symptômes + min. 3j sans 
fièvre + amélioration clinique

Gravement immunodéprimé Consultation pluridisciplinaire -
Variations possibles au cas par 
cas – Envisager la sérologie et la 
PCR répétée
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