CAS CLINIQUE/SEROLOGIE Quiz

QUIZ n°44

C. VAULOUP-FELLOUS!?

Analyse sérologique n°1

Lors de la huitieme semaine d’aménorrhée, le titre des anticorps sériques d’isotype IgG
contre le virus de la rubéole de Madame V. est inférieur au seuil de détection de la techmique
du laboratoire ayant réalisé I'examen (IgG « négatives »), alors que ces IgG étaient décelées
au cours de sa précédente grossesse.

Analyse sérologique n°2

Le titre des anticorps de type IgG contre le virus de la rubéole dans le sérum de Madame
F, prélevé a sa douzieme semaine d’aménorrhée, est inférieur au seuil de détection de la
techmique du laboratoire ayant réalisé l'examen (IgG « négatives »), alors méme que cette
femme avait été vaccinée par le Priorix® (vaccin contenant la valence Rubéole) plusieurs
années auparavant.

QUESTIONS

1. Que signifient ces résultats sérologiques ?
2. Comment les interpréter ?
3. Faut-il envisager des examens biologiques complémentaires ?

4. Quel suivi faut-il prévoir pour la grossesse de ces deux femmes ?

! Laboratoire de virologie du Groupe Hospitalier Paris-Saclay (AP-HP, Hépital Paul Brousse), Université
Paris-Sud & Inserm U1193 (Groupe de Recherche sur les Infections pendant la Grossesse [GRIG]),
Villejuif

? Centre National de Référence des virus de la rougeole, de la rubéole et des oreillons (laboratoire
associé pour la rubéole)
auteure correspondant : christelle.vauloup-fellous@aphp.fr
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1. Signification d’une «disparition » des anticorps anti-rubéoleux

Une «disparition» des anticorps sériques dirigés
contre le virus de la rubéole peut étre expliquée par
deux phénomenes éventuellement synergiques.
D’une part, 'immunité des femmes en age de pro-
créer est, de nos jours en France, le plus souvent la
conséquence de la vaccination qui remonte en géné-
ral a 'enfance. Ce vaccin vivant atténué est d’une
efficacité incontestable, mais le titre d’IgG spécifiques
obtenu apres son administration est habituellement
plus faible qu’aprés une infection avec le virus sau-
vage. D'autre part, grace aux campagnes de vaccina-
tion menées depuis le milieu des années 1980,
I'incidence annuelle de la rubéole a décru significati-
vement au point que les occasions de restimulation
spécifique du systéeme immunitaire sont rares. Ainsi,
au fil des années, le titre des IgG anti-rubéoleux a ten-
dance a baisser et ces anticorps peuvent parfois deve-
nir indétectables par certaines techniques de dosage
auxquelles ont recourt les laboratoires, sans pour au-
tant occasionner une perte de protection des per-

2. Interprétation des résultats

En pratique, si on dispose d’une preuve d’immunité
antérieure, soit I'injection de deux doses de vaccin,
soit d’un résultat sérologique positif, il ne faut pas

3. Examens complémentaires

La réalisation d’examens complémentaires dans ce
contexte est facultative, car elle n’a un intérét que si
on souhaite tout de méme étre assuré de 'immunité
de ces patientes ou bien si on désire €lucider une
discordance de résultat entre deux techniques sérolo-
giques. On peut alors recourir a un immunoblot qui
sera en général effectué au Centre National de Réfé-
rence pour la Rubéole (4). Plus sensible que la plupart
des techniques de type ELISA actuellement commer-

4. Suivi de ces grossesses

En cas d’antériorité sérologique positive ou d’antécé-
dent de vaccination compléte (deux doses), un titre
d’IgG spécifiques inférieur au seuil de détection fixé
par la technique employée par le laboratoire (IgG
« négatives ») ne signifie nullement que la patiente a
perdu sa protection vis-a-vis de la rubéole. Que le titre
des IgG spécifiques dans le sérum d’une femme soit
élevé, moyen ou bas, celle-ci est immunisée, et tres
certainement parfaitement protégée a vie contre la
rubéole ! En effet, la durée de I'immunité apres vac-
cination semble persister au moins 20 ans et actuelle-
ment aucune revaccination tardive n’est envisagée.

_2-

sonnes vaccinées vis-a-vis du virus de la rubéole. Les
expérimentations et les différentes observations épi-
démiologiques le démontrent : une femme «séropo-
sitive » une fois dans sa vie ou ayant recu deux doses
de vaccin reste immunisée a vie (1,2).

D’autre part, malgré I'expression du titre des IgG
spécifiques en unités internationales (Ul/mL), des
titres variant d'un facteur 10 peuvent étre constatés
pour un méme sérum selon les techniques employées
(3-5). Le titre n’est donc pas en soi corrélé a la pro-
tection contre l'infection et, quand il est bas, une
femme n’est pas pour autant moins protégée. Ce phé-
nomene, combiné au fait que le titre moyen d’IgG
anti-rubéoleux a tendance a étre de plus en plus bas
dans la population générale, peut conduire a des dis-
cordances d’interprétation des résultats sérologiques.
Ainsi, certaines techniques plus sensibles déceleront
des IgG, alors que d'autres, moins sensibles, ne les dé-
tecteront pas.

répéter I’analyse et on peut ne pas tenir compte du
résultat négatif.

cialisées dans les laboratoires, il permet de détecter les
anticorps anti-E1 neutralisant le virus de la rubéole et
de s’assurer de la spécificité des IgG en cas de résultats
discordants entre techniques de type ELISA. Il a été
établi que la présence d’anticorps dirigés contre la
glycoprotéine d’enveloppe El détectés par immuno-
blot est corrélée a la protection, quel que soit le titre
en IgG anti-rubéoleux (1).

L’Organisation mondiale de la Santé (OMS) estime
que Pimmunité conférée par le vaccin est a vie, bien
que les titres d’anticorps spécifiquement dirigés
contre le virus puissent baisser jusqu’en dessous des
valeurs détectables (6).

En cas d’antériorité sérologique positive ou d’anté-
cédent de vaccination (2 doses), les controles sérolo-
giques ultérieurs et la vaccination post-partum ne sont
donc pas nécessaires (https://solidarites-sante.gouv.fr
/IMG/pdf/calendrier_vaccinal_090721.pdf).
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Commentaire

Le but de la détermination du statut immunitaire est
de savoir si un sujet a été en contact avec le virus de la
rubéole. La mise en évidence d’anticorps anti-rubéo-
leux d’isotype IgG permet de conclure qu’il est immu-
nisé. En ce qui concerne la femme enceinte, la Haute
Autorité de santé a, en 2009, émis les recommanda-
tions suivantes : « Compte tenu de la situation épidémiolo-
gique actuelle, il est recommandé qu’une sérologie rubéoleuse
soit proposée a Uoccasion de la premiere consultation préna-
lale, en Uabsence de prewve écrile de Uimmunité et sauf si deux
vaccinations contre la rubéole ont été antérieurement réalisées,
a seule fin de déterminer le statut immunitaire vis-a-vis de la
rubéole. Cette sérologie ne portera que sur la détection des IgG
spécifiques et sera réalisée sur un seul prélevement. Chez les
femmes enceintes séronégatives, une nowvelle sérologie rubéo-
leuse devra élre proposée uniquement a 20 SA, a la recherche
d’une éventuelle séroconversion» (https://www.has-
sante.fr/upload/docs/application/pdf/2009-12/
depistages_prenatals_obligatoires__synthese_vf.pdf).
Le premier objectif de cette analyse sérologique effec-
tuée pendant la grossesse est de dépister les femmes
enceintes « séronégatives » afin de les vacciner apres
I’accouchement. Le second est de détecter une éven-

tuelle primo-infection qui serait survenue entre le pre-
mier dépistage et la vingtiéme semaine d’aménorrhée.

Le vaccin contre la rubéole est combiné a ceux
contre la rougeole et les oreillons (vaccin trivalent
Priorix® ou ROR-Vax®). En France, la vaccination
ROR a été rendue obligatoire pour tous les nourris-
sons nés depuis le 1" janvier 2018. Le schéma vaccinal
actuellement (2021) recommandé est le suivant : une
premiére dose du vaccin a 12 mois et une seconde,
entre 16 et 18 mois (https://solidaritessante.gouv.fr/
IMG/pdf/calendrier_vaccinal_090721.pdf). Il est éga-
lement essentiel de vacciner (sous contraception) les
femmes ayant un projet de grossesse et dont la sérolo-
gie est négative, sauf si elles ont déja recu deux doses
de ROR. La vaccination en cours de grossesse est
contre-indiquée, comme pour toutes les vaccinations
avec un vaccin vivant atténué ; celle-ci doit donc avoir
lieu au plus tot apres 'accouchement et ne contre-
indique pas I'allaitement. La rubéole est une maladie
a déclaration obligatoire, méme en dehors du
contexte de la grossesse, et, en 2020, 'OMS a
confirmé I'absence de circulation autochtone du virus
sur notre territoire.

Liens d’intérét : C. V-F effectue des expertises sérologiques pour les clients des sociétésDiaSorin, Roche Diag-
nostics, bioMérieux, Abbott Diagnostics et Siemens Healthcare/
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