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a rubéole est une infection qui, lorsqu’elle survient au

cours des premiers mois de grossesse, peut avoir des

conséquences redoutables pour le feetus. Grace a la vac-
cination, les infections rubéoliques ont tres fortement dimi-
nué dans la majorité des pays industrialisés mais, en France,
en raison d’une couverture vaccinale imparfaite, 1'infection
rubéolique n’est pas encore éradiquée. Suite aux recomman-
dations de 'OMS, notre pays s’est donné comme objectif
d’éliminer la rubéole congénitale d’ici 2010 [1].

Dans cet esprit, une surveillance des infections materno-
foetales rubéoliques (réseau Rénarub animé par I'Institut de
Veille Sanitaire) vise a évaluer les conséquences de la poli-
tique vaccinale anti-rubéoleuse et les progres vers 1'élimina-
tion de la rubéole congénitale.

DONNEES EPIDEMIOLOGIQUES

Cette surveillance a été mise en place en 1976, apres l'intro-
duction du vaccin aupres des jeunes filles en 1970. Toutefois,
la vaccination n’a eu un impact significatif sur I'incidence de
ces infections qu’apres la généralisation de la vaccination des
nourrissons des deux sexes (en association avec la rougeole et
les oreillons) au cours des années 80.

En effet, jusqu’en 1987, le nombre annuel d’infections mater-
nelles était de I"ordre de 100 a 300, et le nombre annuel de
nouveau-nés atteints de rubéole congénitale malformative
était situé entre 10 et 50. L'incidence a progressivement baissé
entre 1997 et 2006, otl1, en 10 ans, seulement 324 infections
maternelles ont été rapportées, conduisant a la naissance de
33 enfants atteints de rubéole congénitale malformative, et a
97 interruptions de grossesse (dues en partie a une meilleure
surveillance par le diagnostic anténatal). Enfin, pour la pre-
mieére fois en 2006, le taux d’incidence de la rubéole congéni-
tale malformative était nul [2] (fig. 1).
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Fig. 1: Incidence de la rubéole congénitale en France (d'apres BEH, avril 2005.

CONSEQUENCES DE LA RUBEOLE CONGENITALE

Le virus de la rubéole peut se transmettre de la mere au feetus
tout au long de la grossesse, mais ce taux de transmission est
extrémement élevé en début de grossesse (# 90 % au premier
trimestre) [3]. Les anomalies les plus fréquentes et les plus
séveres (atteinte du cceur, de I'ceil, de l'oreille, du systéeme
nerveux central [4]) s’observent également au premier tri-
mestre. Il est important de noter que 1'absence d’anomalies
échographiques ne permet pas de rassurer la femme enceinte
car, dans notre expérience, lorsqu’une anomalie échogra-
phique est constatée, il s’agit le plus fréquemment d"un retard
de croissance intra-utérin isolé. Ensuite, jusqu’a la
18° semaine d’aménorrhée, 'anomalie la plus fréquemment
observée est la surdité.

On considere qu’apres la 20° semaine d’aménorrhée, on n’ob-
serve plus d’anomalie sévere qui pourrait justifier une inter-
ruption de grossesse [5].
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Fig. 2: Rubéole et grossesse: conduite a tenir.

INTERPRETATION DES SEROLOGIES

Les examens sérologiques effectués dans le cadre de la
grossesse permettent, d'une part, de déterminer le statut
immunitaire des patient(e)s et, d’autre part, de confirmer ou
d’infirmer un diagnostic d’infection rubéolique. L'interpré-
tation de ces sérologies est parfois difficile, entrainant fré-
quemment des conclusions erronées, dont les conséquences
peuvent étre redoutables.

Il est malheureusement a craindre qu’un certain nombre
d’interruptions médicales de grossesse soient réalisées en
raison de diagnostics erronés d’infection rubéolique mater-
nelle. La détermination du statut immunitaire a pour but de
savoir si le sujet testé a été infecté par le virus de la rubéole,
sans préjuger de la date de 'infection, ou s’il a été correcte-
ment vacciné. Cette détermination devrait toujours se faire
en dehors de la grossesse, car les sérologies effectuées pen-
dant la grossesse peuvent étre tres difficiles a interpréter.

Le décret n°® 92-143 du 14 février 1992 stipule que lors du
premier examen prénatal, le dépistage des anticorps de la
rubéole doit étre effectué en I’absence de résultats écrits per-
mettant de considérer I'immunité comme acquise. Selon ces
dispositions légales, un seul examen est a faire en cours de
grossesse chez toute femme séronégative ou ignorant son

statut immunitaire. En fait, en cas de séronégativité, il est
recommandé d’effectuer au moins une deuxieme sérologie
vers la 20¢ semaine d’aménorrhée pour vérifier qu’il n'y a
pas eu séroconversion entre-temps, a une période critique
de la grossesse (fig. 2).

D’un point de vue légal, seules les IgG spécifiques doivent
étre recherchées lors d'un dépistage systématique. Le labora-
toire rend les résultats d'IgG par rapport a un “seuil” (fixé a
10 UI/mL ou 15 UI/mL) qui représente un seuil de spécificité
et non un seuil de protection. Cela signifie que lorsque le
résultat est supérieur au seuil, le fabricant de réactifs garantit
la présence d’anticorps. Dans la zone “équivoque” (7 a
15 UI/mL), la présence d’anticorps est incertaine et le sujet
doit étre considéré comme non immunisé, méme si, le plus

souvent, il est effectivement immunisé.

Souvent, les praticiens s’interrogent sur la valeur d’'un titre
faible (entre 10 UI/ mL et 20 UI/mL), mais il faut garder a l’es-
prit que la protection est un phénomene complexe qui ne
repose pas que sur le titre des anticorps. En effet, elle est éga-
lement liée a la qualité de la réponse humorale (anticorps
neutralisants, avidité des IgG) et surtout a la qualité de la
réponse cellulaire. Toutefois, dées que des anticorps sont
dépistés (quel que soit leur titre), on peut considérer que le
sujet est protégé.



Bien que certains laboratoires effectuent la recherche des
IgM ou demandent un second prélevement, ces analyses
sont a éviter en dehors de tout contexte clinique ou biolo-
gique (éruption, contage, suspicion de séroconversion), car
I'interprétation des résultats peut s’avérer difficile et/ou
conduire a des diagnostics erronés.

En effet, par exemple, la présence d'IgM spécifiques ne signi-
fie pas nécessairement primo-infection dans la mesure ot il
existe de trés nombreuses situations au cours desquelles les
IgM peuvent étre détectées (vaccination méme ancienne, sti-
mulation polyclonale non spécifiques du systeme immuni-
taire...). Par ailleurs, il faut garder a I’esprit qu’un titre stable
d’anticorps peut étre atteint moins d’un mois apres l'infec-
tion, et son interprétation doit donc étre effectuée en fonction
du terme de la grossesse. Lorsque des IgM rubéoliques sont
détectées en dehors d’un contexte clinique (ou biologique)
évocateur et en I'absence de vaccination, il est prudent de
recourir a des examens complémentaires et notamment a la
mesure de I'avidité des IgG. Toutefois, un indice d’avidité
faible ou modéré peut étre lié a une primo-infection récente,
mais également a une vaccination. C’est pourquoi, pour
interpréter correctement les résultats, il est essentiel que le
biologiste dispose d’un certain nombre de renseignements,
notamment lorsque cette sérologie est effectuée au cours de
la grossesse: quel est le terme de la grossesse ? La patiente a-
t-elle été vaccinée? Si oui, a quelle date? La patiente a-t-elle
recu des gammaglobulines intraveineuses (ne pas oublier
que ces injections faussent les résultats de toutes les sérolo-
gies)? Sioui, a quelle date? Y a-t-il notion de contage ? Si oui,
a quelle date? Y a-t-il eu depuis le début de la grossesse des
signes cliniques évocateurs: éruption, adénopathies... ? Y a-
t-il une notion de sérologie antérieure négative ?

Compte tenu de I'épidémiologie actuelle de l'infection
rubéolique, le diagnostic de cette infection (recherche
conjointe des IgG et des IgM spécifiques + I'avidité des IgG)
ne devrait étre effectué qu’en présence d’un contexte cli-
nique ou biologique évocateur (contage, signes cliniques,
sérologie antérieure négative).

La primo-infection laisse une immunité durable, sans toutefois
empécher des réinfections qui sont asymptomatiques et consi-
dérées sans risque pour le feetus. Dans la littérature, quelques
cas de réinfection ayant entrainé des rubéoles congénitales
malformatives ont été rapportés [6], mais ces cas doivent étre
considérés comme exceptionnels. En effet, depuis plus de 30
ans, en France, aucun cas de réinfection maternelle ayant
entrainé des anomalies graves chez le feetus n’a été rapporté.

Par ailleurs, il faut savoir que 1'ascension du titre des anti-
corps (avec ou sans IgM spécifiques) chez un sujet préala-
blement immunisé n’est pas un critere suffisant pour établir
un diagnostic de réinfection, car elle peut survenir lors de sti-
mulations polyclonales non spécifiques du systeme immuni-
taire, a I’occasion d’autres épisodes infectieux. En fait, on ne
peut parler de réinfection que sil’ascension du titre des anti-
corps survient dans un contexte clinique évocateur (contage)
chez un sujet véritablement préimmunisé [7].

EFFET DE LAVACCINATION

Le vaccin induit une immunité durable chez pres de 100 % des
sujets; cependant, ce vaccin est fragile et ne résiste pas a la
chaleur. Il est nécessaire de rappeler aux patientes que ce vac-
cin doit étre transporté et conservé a froid jusqu’a utilisation.

Généralement, on ne contrdle pas 1'efficacité de la vaccination
chez les enfants. Par contre, chez I’adulte, il est préférable de
prescrire une sérologie (a effectuer 6 a 8 semaines apres la
vaccination) pour repérer les rares cas d’échec de la vaccina-
tion, d’autant que pour les femmes en age de procréer, il est
préférable d’avoir un résultat écrit prouvant leur immunité
avant la grossesse. Cela évite de faire une sérologie pendant
la grossesse, avec toutes les difficultés que cela induit.

Si une femme a été vaccinée par inadvertance pendant sa
grossesse, il faut savoir que le virus vaccinal peut étre trans-
mis au feetus (sans conséquences cliniques) dans environ 5 %
des cas. Par contre, méme si le vaccin est potentiellement
tératogene, il n’a jamais été observé de rubéoles congénitales
malformatives suite a une vaccination chez une femme

enceinte [8, 9].

CONCLUSION

Dans le domaine du diagnostic de I'infection rubéolique, de
grands progres ont été réalisés. Cependant, la sérologie
rubéolique reste d’interprétation difficile, tout particuliere-
ment pendant la grossesse, et nécessite un dialogue étroit
entre le clinicien et le biologiste. Il est regrettable que des
interprétations erronées de résultats induisent encore aujour-
d’hui des angoisses, des examens invasifs et cotiteux, voire
méme des interruptions de grossesse.

Malgré un vaccin vivant atténué tres efficace (souche RA
27/3), des recommandations vaccinales bien établies [10] et
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un taux d’incidence de rubéole congénitale malformative nul
en 2006, la survenue d’une dizaine d’infections maternelles
par an depuis 2003 témoigne d’une circulation résiduelle du
virus. En effet, il est notamment frappant de constater, que
parmi les femmes ayant fait une rubéole durant leur gros-
sesse (entre 1997 et 2006) et dont les antécédents obstétricaux
étaient connus, 36 % avaient au moins eu une grossesse anté-
rieure (le plus souvent en France), et auraient donc dues étre
vaccinées selon les recommandations [2]. Des efforts doivent
donc étre maintenus pour augmenter la couverture vaccinale
des enfants et renforcer le rattrapage de la vaccination chez
les adolescentes et jeunes femmes non immunes.

La couverture vaccinale anti-rubéolique a 1’dge de 2 ans de
87 % (en 2004) reste insuffisante, d’autant qu’il existe des dis-
parités départementales (elle est inférieure a 80 % dans une
dizaine de départements). De plus, une attention particuliere
doit étre portée aux femmes qui sont nées dans des pays ot la
vaccination rubéolique n’est pas encore généralisée. En effet,
parmi les cas d’infections rubéoliques rapportés au cours de
la grossesse, environ 15 % sont survenus chez des femmes qui
ne sont pas nées en France métropolitaine et des épidémies
récentes de rubéole, en Roumanie notamment, confirment
I'importance de ces vaccinations de rattrapage [2, 11]. Enfin,
méme si la couverture nationale est estimée proche de 94 %,
il convient de rester vigilant et de continuer a surveiller cette
infection, notamment pendant la grossesse [12]. O
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