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Dyskinésie ciliaire primitive (DCP) 

• Désordre héréditaire rare 

• Autosomique récessif 

• Infection chronique voies 

respiratoires supérieures et 

inférieures 

 

 

• Situs inversus : 40-50% 

• Infertilité masculine 

 

 



Dyskinésie ciliaire primitive 

• Fonction ciliaire anormale, en général associée à des anomalies 
ultrastructurelles de l’axonème ciliaire  

 

• Altération clearance muco-ciliaire -> accumulation sécrétions VA 

     (yc bactéries et allergènes) -> inflammation et infection chronique 

 
 

From Mucociliary Clearance & Aerosol Research  
The University of North Carolina at Chapel Hill 

 



Dyskinésie ciliaire primitive 

Historique 

 

• Siewert, 1904 : bronchiectasies et situs inversus 

 

• Kartagener, 1933 : 11 cas de situs inversus, 

bronchiectasies et sinusite chronique 

 

• 1975 : ultrastructure ciliaire 

 

• Années suivantes : fonction ciliaire   

 

• Génétique  
 

 

« Syndrome de Kartagener» : DCP avec situs inversus 



Dyskinésie ciliaire primitive 

Histoire naturelle 

 

• 78 patients avec DCP 

• Association négative entre âge et déclin fonctionnel  

• Perte VEMS annuelle 0.8% (CF 3.6% aux USA) 
 

• 24 patients  

• Fonctions pulmonaires significativement + basses c/o 12 patients entrés 
dans cohorte à âge adulte : CVF 70 vs 85% vp, VEMS 59% vs 72% vp  

• Ttt : physio + culture mensuelle expectos avec ttt AB spécifique  

• Pas détérioration supplémentaire des fcts pulm pdt suivi (2-16 ans)   

 
 



Dyskinésie ciliaire primitive - Histoire naturelle 



• 223 centres, 26 pays, 1192 cas dont 1009 < 20 ans 

• 57% garçons, 48% situs inversus 

 

 

 

 



Age médian au diagnostic 

• Général : 5.3 ans 

• Situs inversus : 3.5 ans 

• Situs solitus : 5.8 ans (p < 0.001) 

 

• Grands centres :  

 4.1 vs 4.8 ans (p = 0.002) 

 



• Age au diagnostic corrélé négativement aux dépenses de santé  

• Prévalence + élevée ds pays avec dépenses de santé + élevées  

• Cas rapportés/millions habitants de 5-14 ans :  
 Chypre 111 ( = 1:10'000 enfants)  

 Suisse 47, Danemark 46 ( = 1: 20'000 enfants) 

 Pays avec  bon taux de réponse : prévalence 1:10'000-20'000 cas c/o 5-14 ans  

 

 







Tests de dépistage 

• Test à la saccharine 

 

• NO  

 

• Clearance muco-ciliaire 

 



Test à la saccharine 

 

• Dépôt microtablette de saccharine à l’entrée des fosses 
nasales 

• Mesure du temps qu’il faut pour ressentir le goût sucré  
 Norme : < 20 min (moyenne 10 min)  

 Suspect de DCP si > 60 min 

 

 

• Evaluation grossière de la clearance muco-ciliaire, peu 
spécifique  

• Seul test de dépistage largement disponible en dehors 
centres spécialisés  

• Indolore et facile à réaliser mais peu fiable c/o enfants < 12 
ans 

 

 



Monoxyde d’azote (NO) 

• Seuil NO nasal < 105 ppb : sensibilité 100%, spécificité 88% et VPP 89% pour 

diagnostiquer correctement DCP  

• NO > 105 ppb exclut DCP avec certitude 100%  



Monoxyde d’azote (NO) 



Monoxyde d’azote (NO) 



Monoxyde d’azote (NO) 

Fiabilité c/o DCP atypique? 



Monoxyde d’azote (NO) 

Fiabilité c/o enfants? 



Monoxyde d’azote (NO) 



Monoxyde d’azote (NO) 

NO exhalé ? 



Clearance muco-ciliaire 

• Radio-aérosol : 

 99mTc-Albumine 



Tests diagnostiques 

• Pas de test diagnostique « gold standard » permettant 

de diagnostiquer toutes les DCP 

 

• Analyse cellules épithéliales ciliées :  

 Ultrastructure ciliaire 

 Fonction : fréquence et pattern de battement ciliaire 

 

• Investigations complémentaires :  

 Culture cellulaire 

 Recherche de mutation spécifique 

 Immunofluorescence 



Tests diagnostiques 

 

• Obtention échantillon cellules ciliaires :  
 Brossage nasal (ou curetage épithélium nasal) 

• Brosse à cytologie et fixation immédiate avec 
glutaraldéhyde 2.5% solution tampon pH 7.4 

• Quelques sec, pas d’anesthésie/sédation  

• CAVE :  
 pas dans les 4-6 sem suivant une infection aigue des voies 

respiratoires supérieures (épithélium faiblement cilié ou 
dyskinésie secondaire) 

 acheminement immédiat au laboratoire (T° ambiante) 

 Biopsie ou brossage bronchique par bronchoscopie  

 



Ultrastructure ciliaire 

 

 

 

 



Ultrastructure ciliaire 

Microscopie électronique  

• Connaissances spécialisées requises 

• Examen sections ciliaires transverses : 
 20 à 300 cils selon les centres, le + svt > 100 cils 

 Norme : anomalies < 10% des cils 

 DCP : « universalité » de l’anomalie structurelle 

 

• Limitations :   
 Anomalies bras de dynéine interne (IDA) : moins électron-denses et 

moins fréquent le long de l'axonème ciliaire 

 Composition de la protéine motrice dynéine de composition variable le 
long du cil -> défauts ultrastructraux peuvent ê manqués en en fct du 
site de section du cil.  

 Dommages secondaires parfois significatif -> faux- positifs. est difficile. 
Cela peut mener au diag erroné de nouveau cas de DCP.  

 

• CAVE : phénotypes de DCP avec ultrastructure ciliaire normale !  

 







• Revue rétrospective, 1149 patients avec suspicion DCP 

 

• 1450 biopsies muqueuse nasale (44%) ou bronchique (56%) c/o enfants (66%) et 
adultes (34%) 

 

• Analyse TEM réalisable c/o 71.4% patients (adultes > enfants, site de prélèvement 
indifférent) avec anomalies suggestives de DCP retrouvées dans 30% des cas : 
 Symptômes sino-pulmonaires : 77% des patients 

 Infection isolée voies resp inf : 0.4% 

 Infection isolée voies resp sup : 0.4% 

 

• Anomalies structurelles similaires entre enfants et adultes : 
 Bras de dynéine (81.2%) 

 Complexe central (18.8%) 

 

• Situs inversus jamais observé en association avec anomalie complexe central 

 

• Syndrome de Kartagener avec ultrastructure ciliaire  normale : 10.2% 

 

 



 

Fonction ciliaire 
 

• Vidéomicroscopie numérique à haute vitesse : 
 Caméra numérique à haute vitesse (> 500 images/sec) montée 

sur microscope conventionnel (grossissement x 100)  

 Enregistrement cellules ciliées à 37°C 

 Visualisation en « slow-motion »  

• Pattern  

• Fréquence 

 



Fonction ciliaire  

• Fréquence normale : 11-18 Hz (37°C) 

• DCP : fréquence le + souvent (mais pas tjrs !) diminuée de façon 

marquée ou cils statiques 

 



Anomalies ODA ou IDA + ODA 

• Majorité des cils immobiles (55% et 80%) 

• Fréquence de battement ciliaire de 2.3 Hz et 0.8 Hz 

respectivement.  

 



Anomalies isolées IDA ou pont radiaire 

• Pattern de battement ciliaire rigide (faible amplitude) 

• Fréquence de battement ciliaire de 10.7 Hz 

 



Défaut de transposition ciliaire 

• Pattern de battement circulaire  

• Fréquence de battement moyenne de 10.7 Hz 



Culture cellulaire 
• Aide au diagnostic de DCP depuis > 10 ans (amélioration degré de 

certitude) 

• Re-différenciation cellules basales épithéliales en cellules ciliées 

• Intérêts : 
 Echantillon original avec nb défauts ciliaires secondaires (infection 

chronique) ou avec peu/pas de cils 

 Réduction dommages secondaires pouvant mimer DCP -> réduction 
faux positifs (dysfonction ciliaire secondaire) 

 Second processus diagnostique (analyse CBF/CBP et EM) en réduisant 
facteurs environnementaux pouvant compromettre la fonction ciliaire 

 Aide à la confirmation diagnostique de phénotypes rares ou atypiques 
de DCP : désorientation ciliaire, aplasie ciliaire, agénésie microtubules 
centraux et défauts IDA. 

 Réduction brossages itératifs et faux-positifs 

• Inconvénients :  processus très technique, hautement spécialisé, 
couteux et chronophage 

 

 

 





• Combinaison ME + ciliary motion analysis + culture cell permet 
diag solide ou exclusion DCP c/o 56/59 patients (95%)  

• Patients avec tests standards ambigu, addition culture cell 
permet diag solide (confirmation ou exclusion DCP) ds 2/3 des 
cas (6/9). 

 



Analyse génétique 

• Pas de routine en Europe, probablement à l’avenir 

 

• Disponible dans centres de recherche pour 
certaines des mutations retrouvées dans la DCP 
(mais mutations responsables pas encore identifiées 
pour la plupart des cas de DCP) :  
 Après confirmation diagnostique avec méthode 

diagnostique habituelle 

 Recherche ciblée pour l’anomalie ultrastructurelle 
spécifique trouvée (pex DNAH5 et DNAI1 si défaut ODA 
ou DNAH11 lors de défaut fonctionnel spécial).   

 Processus compliqué par multiples phénotypes et 
nouveaux phénotypes émergeant.  

 





Immunofluorescence 

AC anti-α-tubuline AC anti-DNAH5 



Recommandations ERS Task Force 2009 

• Dépistage :  
 NO nasal :  

• Fiable c/o patients > 5 ans 

• Valeurs de référence propres à chaque centre 

 Test à la saccharine : pas c/o enfants 

 PRMC : expérience clinique insuffisante pour utilisation de routine ou 

c/o enfants 

• Diagnostic : 
 analyse pattern battement et fréquence ciliaires  par vidéo-microscopie 

 analyse ultrastructure ciliaire par ME à transmission 

 



Recommandations ERS Task Force 2009 

• Tests génétiques :  
 Pas recommandés dans processus diagnostique initial 

 Recherche ciblée selon anomalie ultrastructurelle retrouvée  

 

• Diagnostic non conclusif/douteux ou suspicion de phénotype rare : 
 Répéter brossage  

 Culture brossage ciliaire 

 

• Analyse ultrastructurelle normale (ME) : 
 N’exclut pas le diagnostic de DCP  

 Suspicion forte de DCP : poursuivre les investigations   

 

• Analyse fréquence de battement ciliaire seul : 
 N’exclut pas le diagnostic de DCP 

 Suspicion forte de DCP : poursuivre les investigations 

 





Dyskinésie ciliaire primitive  

Conclusions 

• Diagnostic difficile, exigeant grande expertise et moyens 

techniques importants 

 

• Pas de test diagnostique unique permettant confirmation 

ou exclusion du diagnostic avec degré de certitude 

suffisant 

 

• Recommandation approche diagnostique combinée, 

associant divers examens qui permettent, dans la 

plupart des cas, la confirmation/exclusion du diagnostic  

 


