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ERRATUM

Titre du mémoire : PRIMO-IMMUNISATIONS RHESUS 1 EN COURS DE
GROSSESSE : CIRCONSTANCES, EVOLUTION ET CONSEQUENCES
NEONATALES

Mémoire n° 2012PA05MA14

Claire FONCIN épouse DRECOURT

Page 43, a la place de :
«6XU OfYHQVHPEOH GHV SDUWXULHQWHYV LQFOXVHV RQW

systématique en cours de grossesse, comme prévu par les recommandations parues en

2006, sur les 29 patientes éligibles, c'est-a-dire ayant une RAI encore négative au terme
de26- VHPDLQHV GIDBpQRUUKPH

Lire :

«6XU OfHQVHPEOH GHV SDUWXULHQWHY LQFOXVHYV RQW
systématique en cours de grossesse, comme prévu par les recommandations parues en

2006 »
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Introduction

L 7 D-n@énisation érythrocytaire HVW GplLQLH SDU @micdip$nAtdrield s@TDOOR
OH JOREXOH URXJH GX I°WXV FHV DQWLFRUSYV sbd Bt@ahtpWp W
SRXU FLEOH OHV DQWLJqQHV GH JUu&isdu\peré DRRAIX Q250G X 1°W
groupes sanguins actuellement répertoriés, environ 100 ont été impliqués dans les
LQFRPSDWL Edmaterefed, dorw R systeme Rhésus, systéme indépendant des

antres groupes sanguins, particulierement complexe et polymorphe.

/1D QWLJgeQrHleR® systeme est noté RH1. Il est absent sur les globules rouges
GIHQYLURQ GHV IHPPHV GH OD SRSXODWLRQ FDXFDVLI
particulierement immunogene et est impliqué dans prées de 85% des formes
symptomatiques GTLQFRP SDW L ElatemslgsV éntthndciRaires (IFME), pouvant
HQWUDVQHU GHV FRQVpTXHQFHY JUDYHV PRUW I°WDOH LFW

La mise en place dans les années GH OYLPPXQRSURSKugibé2[dnHobrK pV XV
de grossesse D SHUPLVY GH UpGXLUH QGifnm@nishtGmRhE de BHhousjiil2 O O R

a 0,9pour mille grossesses, soit 730 a 750 cas par an, dont 150 formes graves de maladie
hémolytique néonatale.

Les recommandations parues en 2006, étendant la prophylaxie aux immunisations
survenues de facon spontanée, avait pour objectif de réduire encore cette incidence, et
GYpUDGLTXHU OD PDODGLH UKpVXV GX WHUULWRLUH IUDQoDL

"D XW U HI stDhidbituellementaGPLY TXH OD VXUY H QiXtAunz&tdddti-S UL P R
RH1 en cours de grossesse Q Y H V &ceptiofinellement associée a un risque accru de

maladie hémolytique néonatale. Le CNRHP + Centre National de Référence en
Hémobiologie Périnatale =+ intervient dans ce domaine pour prévenir, diagnostiquer,
VXUYHLOOHU HW WUDLW H Whatekhélles QUFtBUR I8 2 Vitdire framéas.pV 1°WR

Quelgues années aprés la parution des recommandations pour la pratique clinique en
WHUPH GH SURSK\inbD(hishatiGhHRhO §dic@e3 Rar le CNRHP, le CNGOF et la
HAS, il est constaté OD SHUVLVWDQFH GI1XQ FHUWDLC @mtfatthoud GH FL
a amené a approfondir ces recommandations officielles, et a étudier = grace a la
UpDOLVDWLRQ GIXQH pMeXBRIGHp & RAMSHFNLXYHIMG finis@tiin SUL P R

RH1 et les conséquences néonatales en découlant.
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. Premiére partie

Cadre conceptuel

.1. /9$ O-@Grmunisation Rhésus D

[.1.1. Le systeme Rhésus -D

Parmi les 250 groupes sanguins répertoriés, les antigénes le plus souvent concernés dans
O L QFRP S D W-inater@ellaVgontl feg/ &ntigenes des systemes ABO, Rhésus, Kell,
Duffy,et MNS.(1)

Le systéme Rhésus est un systeme génétique indépendant des autres systémes de
groupe sanguin & THV W leDpiu¥ Ydmplexe et le plus polymorphe de tous, avec 50
antigénes identifiés a ce jour. Le phénotype RH courant comprend l'antigene majeur RH1
(D), trés immunogene, codé par le gene RHDet les antigenes RH 2 (C), RH 3 (E), RH 4 (c)
et RH 5 (e) codés par le gene RHCE.Ces deux génes adjacents, comportant chacun 10

exons, sont portés par le chromosome 1 et sont organisés de facon similaire.(2)(3)

RHD

Rh exon4 exonl0 Rp A RHCE
box + box

D+
> —> > >

—{E]'[:V-I'ﬂ'ﬂ'[]ﬂ'ﬂﬂﬂﬂﬂ— D— RHD deletion

hybrid Rh box

Figure 1 : Représentation du géne RHD selon Daniels, 2002 (4)

Ainsi, les sujets ne possédant pas le gene RHD sont dits « RhD négatif » (dans la
nomenclature internationale, ils seront notés Rh :-1) HW OD SURWPpPLQH ' QYfHVW S
la surface de leurs hématies.

/ID WUDQVPLVVLRQ GX JgQH 5+ HVW PHQGPOLHQQH VLPSOI
récessif. Il existe donc trois combinaisons alléliques possibles, conduisant a 2

phénotypes : Rh:1 ou Rh:-1. On peut résumer ceci par le tableau suivant:(2)
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GENOTYPE
PHENOTYPE
Allele 1 Alléle 2
D D Rh:1
D - Rh:1
- - Rh:-1

Tableau 1 : Relation entre le phénotype et le génotype Rh 1

1.1.2. SK\WLRSDWKRORJL H-iGrhun34tibroRD R

8Q SKPpQRPgQH GILPPXQLVDWLRQ UKpVXV SHXW VXUYHQLU GL
- VRLW DX FRXUV RX DX GpFRXUV GTXQH Jrhbkek®llelYVH SDU K
- VRLW DX GpFRXUV GTXQH WUDQVIXVLRQ FH GHUQLHU Py
pas le sujet de notre étude.
/ 9 D-Onhénisation Rh:1 | ° WrRaternelle est un trouble pouvant survenir chez la femme
de phénotype Rh:-1. Il est causé par la V\Q W K qV Han@&§rpDadtkRD, en réponse
immunitaire au passage transplacentaire, vers la circulation maternelle, G T Katifs
I°WDOHV SRUWDQW OfDQWLJqQH '
/IH GPYHORSSHPHQW G 1XQHD Leh ReusLdé DgvddsBsQe @eoWe de la
VPTXHQFH GYpYgQHPKBRWY VXLYDQWH
- 3DVVDJH GYKpPDWLHV I°WDOHY j WUDYHUV OH SODFHQWI
- Réponse immunitaire primaire ;
- Réponse immunitaire secondaire ;
- Passage des anticorps anti Rh :1 de type IgG a travers le placenta ;
- Maladie hémoly WLTXH GX I°WXV HAW. GX QRXYHDX

1.1.2.1. 3DVVDJH GITKpPMWWRIOHW SUpVHQWDQW

OIDQWLJgqQH ' | WUDYHUV OH SODFHQWD

/IH GPFOHQFKHPHQW GYXQH UpSRQVH LPPXQLWDLUH SDU OfYF
HQ FRQWDFW HQWKH GTRQW L QoHHEREeW H A @iiface tHes hématies
[°WDOHV HW G hhateDels\) FRUSV

Ce contact nécessite donc :

o /D VXUYHQXH GITXQH |I°*RiafRedélle) JpalH une bréche dans le
trophoblaste ou le placenta. Le dpELW VDQJXLQ GDQV O&datUpMsiUH RP
elevé que celuiréegnant GDQV OD FKDPEUH LQWHU YLOOHXVH OH
FHWWH GHUQLqUH GDQV OYRUJDQLVPH PDWHUQHO
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o Que ces hématies soient en quantité suffisante pour induire une réponse
immuntDLUH GH OD SDUW GH OYRUJDQLYV RHoRBMaMEhIh@HO 2 C
GH VDQJ I°WDO QpFHVVDLUH SRXU HQJHQGMHY XQH WHOC(

0 4XH OHV KpPDWLHV I°WDOHV RhpUHQMWsHufaca Ed ebed WL JIqQ
OfpU\WWKURSRwgqVH PpJDOREODVWLTXH GLWH SULPDLUF
JURVVHVVH GDQV OH VDF YLWHOOLQ /HV KpPDWLHV L
OYDQWRh:1geRi®d IDXGUD DWWHQGUH OH WHUPH GH j VHPI
TXH OfpU\WWKURSRwqVH GplILQLWLYH VH PHWWH HQ SODF
hépatique et aboutit & une production précoce FKH] OH dé vélXids de la lignée
érythroide, présentanta OHXU VXUIDFHHRhQ{EYQWLIgQH

.1.2.2. Réponse immunitaire primaire

&THVW OD SURGXFW laRtigQhéa§ DB QGWLFIRIWSVFARQWUH OTDQWLJIQqQ
I°WDO SDU OfLQWHUPpGLDLUH GHV O\PSKRF\WHV % PDWHUC
surface des récepteurs antigéniques, ou anticorps, reconnaissant de facon spécifique
OIDQWWIAEHQTHVW SDV VA\VWpPDWLTXH HW GpSHQG GH IDFWFH
Les premiers anticorps, ou immunoglobulines M (IgM) sont produits aprés une phase de
ODWHQFH G{XQH G XjaupsHerGfaible qyantité. lls ont comme caractéristiques
une durée de vie courte et un poids moléculaire élevé, les empéchant de passer la
barriére placentaire. Il faudra attendre encore quelques semaines avant de voir apparaitre
des immunoglobulines G (IgG), de faible poids moléculaire. Celles-ci sont produites en

faible quantité.(9)

.1.2.3. Réponse immunitaire secondaire

Au cours du premier contact entUH O YD @QRWL étgiJRUJID QLVP Ha-@sDde IceY L V
antigéene, il y a une « mémorisation » au sein du systeme immunitaire, de par la formation

de lymphocytes B dits & mémoire, pouvant rester inactifs pendant des années et se

réactiver rapidement en cas GH QRXYHDX FRQWDFW DYHF OfDQWLJQQ
permet une réponse plus rapide et massive lors du deuxieme ou niéme contact. Ainsi, on
REVHUYH XQH SURGXFWLRQ LPSRUWDQWH GYLPPXQRJOREXO

ceci en 24 a 48 heures apres le nieme contact.(9)
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.1.2.4. Passage des anti -Rh:1 de type IgG a travers le
SODFHQWD GDQV OD FLUFXODWLRQ I°WDOH

Les immunoglobulines produites au cours de la réponse immunitaire secondaire sont
principalement des IgG, de faible poids moléculaire. Le passage de la barriere placentaire

SDU FHV LPPXQRJOREXOLQHV HVW SRVVLEOH JUKFH j XQ PpF
entre le site Fc présent a la surface des immunoglobulines G, et les récepeursFc présents

au niveau de la barriere placentaire.(11)

Une IRLY SUpVHQWHY GDQVele§ seUixdddtGur\el Entigeved Bh:1 présents

a la surface des hématiesdu °WXV GH SKpQRW\SH 5K

Ce mécanisme de réponse immunitaire en deux temps, et son déclenchement non
VA\VWpPDWLTXH DSUqV XQ FRQWDFW HQWUH OYDQWLJgQH
maWHUQHO G 1 Bxgligue th ssivdhié plus fréquemment observée GIXQH PDODGL
hémolytique chez les patientes multipares. Il est cependant décrit desalloimmunisations

chez les patientes primigestes, habituellement TXDQG XQH WUD Qatrvelldr Q [1°W
STHVW SURGXABXMWHGH JURVVHVVH OR paf eefipl@.A2DPQLRFHQWq

1.1.2.5. +pPRO\WH FKH] OH I°WXV Hi¢ OH QRXYH

Apres la traversée du placHQWD SDU O Y DRHY, Icélir-tl Se/fixe @wWles globules
URXJHV SRUWHXUV G HO©OdbBetyeVadlals @B SKpQRPJQH GTRSVRQLV]
KpPDWLHV I°WDOHYV IL[pHVY DX[ LPPXQRJOREXOLQHV * &H Pp
GTRSVRQLQH Vacg dO bomplxe | antigéne/anticorps, conduisant a une meilleure
reconnaissance par les phagocytes. Ceci facilite la phagocytose, par ingestion et

destruction des érythrocytes par les granulocytes et les macrophages.(12)
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IMLPSRUWDQFH GH OfKpPRO\VH FURVW iDwithE eOdBpeBdHd@ VaL W p H(
UpFHSWLYLWp GHV PDFURSKDJHV I°WDX|
x Une hémolyse modérée se manifeste exclusivement en période néonatale par une
hyperbilirubinémie. Ce processus a débuté avant la naissance mais la bilirubine
formée est éliminée par la mere via OH SODFHQWD HW OfDQpPLH HVW I
réticulocytose importante.
x Une hémoly se sévere aboutit a un mécanisme de compensation par production
accrue de globules rouges par le foie et la rate, incluant des perturbations de la
FLUFXODWLRQ SRUWDOH DYHF °GgPH SODFHQWDLUH HYV
OYDWWHLQWH KpSDWL TUpHE SSEWVRUREGVEH SURGXFWLRQ GID

une anasarque avec épanchements multiples.(13)

[.1.3. Circonstances | ULVTXH DFFUX GYIKpPRUUDJLF
| ° VW - maternelle (HEM)

.1.3.1. Circonstances connues et identifiées

x En cours de grossesse

Toutes ces circonstances sont listées dans le tableau présenté en annexe 1, tiré des
recommandations pour la pratique clinique édictées par le CNRHP, le CNGOF et la HAS
en 2006.(14)(15)

x IRUV GH OYDEFEERXFKHPHQW

Les contractions utérines survenant au cours du travail et la phase de décollement
SODFHQWDLUH VRQW GHV VLWXDWLR Q V-njatrbefeNpourdat EXeH GH W
i OTRUGIXQ@H K pP R U uratzinellelifrpoRante.(12)(9)

Ce risque est majoré en cas de césarienne.

2Q HVWLPH DX WRWDO TXYIXQ SDVVDJH GYKpPDWLHYV I°WDOH\
WUDYDLO HW G shrHénRdamrskiesde @0k des cas.(16)

1.1.3.2. $X FRXUV GIXQH JURVVHVVH QRUPDOH

de facteur de risque identifiable

2Q HVWLPH TXYHOQY L U&QImhQnidaXondJriiésid H gurviennent en cours de
JURVVHVVH VXLWH DX SDVVDJH RFFXOWlds Hins [ SiR@QaioD Qp G

maternelle, échappant ainsi a la prévention ciblée.
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(Q XWLOLVDQW XQ WHVW VWDQGDUGLVp FDSDmatetneBed Gp W |
(HFM) de 0,01mL, et en réalisant celui-ci toutes les 2 semaines sur 33 patientes, tout au
long de leur grossesse, Bowman, Pollock et Penston ont décelé :(16)

X GT+)0 D&migdrimestre (1/33)
X Gf{+)0 DX VHFRQG WULPHVWUH
X Gf{+)0 DX WURLVLgPH WULPHVWUH

/ID IUpTXHQFH GH VXUYHQXH GTXQ WHO pYgQHPHQW VIDFFUR
fur et a mesure de la grossesse, ainsi que OH YROXPH GrhgieQ fik p& R U
OIDXJPHQWDWLRQ UDSLGH G XEnydf&,xcBli-civoaslel dd. ZpmL° &VI® O
semaines de gestation, pour VIpOHYHU | P/ j VHPDLQHY HW DWWHLC

a terme.(17)
1.2.  Prévention . les immunoalobulines anti -
D, ou IgRh

/IH SULQFLSH GH OD SUpYHQWLRQ GH OD PDODGLH UKpVXV H
QpJDWLI MXVTXTLFL GpSR XD YEsHgaGhay@MlinesRans vV ®ITRWILILQH
humaine (IgRh) en cours de grossesse + VXU IDFWHXU GH ULVTXH Gf+)0 R

systématique zxet dans le post-partum.

.2.1. 'HX[ VRUWHYVY G¢Y,J5K
1.2.1.1. Les ,J5K GTRULJLOH SODVPDWLTXH KXPI
x Descriptif

/IHV LPPXQRJOREXOLQHYV SO D NePDMAING. EHEY sOhR @@tdhuEsleRpartird L
de pools de plasma prélevés chez des volontaires (masculins) Rh :-1, immunisés par des
microtransfusions répétées de globules rouges Rh:1. Ce sont donc des produits dérivés
du sang.(12)

x Les différents produits

Plusieurs formes sont disponibles sur le marché mondial : RhoGAM® - premier produit
DS SURXY p sade Xlidig@el ¥lyperRHO®, Rho-6')S 5KR SK\OM®)F S «
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En France, la seule immunoglobuline anti-D présente sur le marché est le Rhophylac®,
fabrigué par le Laboratoire frangais du Fractionnement et des Biotechnologies (LFB) et
D\DQW OYDXWRULVDWLRQ GH PLVH VXU OH PDUFKp GHSXLV (
de pharmacologie, et existe sous deux conditionnements : Rhophylac 200ug (1000Ul) de
solution injectable en seringue pré remplie de 2mL, et Rhophylac 300ug (1500Ul) de

solution injectable en seringue pré remplie de 2mL.(18)(19)

.2.1.2. Les IgRh m onoclonales (7) (20)

ODOJUp ONXWLOLYV péEpahdri€) dds limnfubdgldbulings anti-5KpV XV ' GTRULJL
humaine, la préparation de celles-ci pose deux problémes :
- /IYREOLJDWLRQ GYLPSRUWHU GX SODVPD YHQDQW GT$Ppl
GH SURGXFWLRQ GY,J5K VXU OH WHUULWRLUH IUDQoDLYV
- 'HV VRXFLV GYfRUGUH pWKLTXH SXLVTXTLO VIDJLW
volontairement immunisés.
&THVW SRXUTXRL SOXVLHXUV pTXLSHV QRWDPPHQWNMHQ 5XV
GpYHORSSHQW DFWXHOOHPHQW GHV LPPXQRJOREXOLQHV PR
humains recombinants. Cependant, les immunoglobulines ainsi obtenues induisent une

clairance encore trop faible des hématies Rh1 pour étre utilisées a grande échelle.

1.2.2. OpEFDQLVPH G{Dde¥am0Q

Le mécanisme aboutissant a une protection contre la primo-immunisation Rh1l est mal
GplLQL /TK\SRWKgVH GH FKRIGHHN@/D K QDRYFHAD @QIHWP HOREXOHYV
GH OD FLUFXODWLRQ PDWHUQHOOH DYDQW TXYLOMIQRIDLHQW

1.2.3. ORGDOLWpPY GIDGPLQLVWUDWLRQ

.2.3.1. Quand ?

x La prévention ciblée

Elle a été mise en place dans le but de prévenir les immunisations anti-D résultat

G TKpP RUU D Jindternelle8V Rduites en cours de grossesse. Elle consiste en
OfDGPLQLVWUDWLRQ GKPbNRXQRDOREXHOM. QHKHXUHYV VXLYDQW
evenement potentiellement immunisant.

0ODOJUp FHWWH SROLWLTXH GH SUpYHQWLR@nmnubiEaOgsl X Q

résiduelles est observé. Plusieurs facteurs peuvent en rendre compte : les mauvaises
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mises HQ °XYUH GH OD SURSK\OD[LH HW OHV pFKHFV

conduite.(7)(21)(22)
o 'DQV SUqV GH GHV FDV GYLPPXQLVDWLRQé&freurpVLGXI
GDQV OD PLVH HQ °XYUH GH ODiSSORSK\OD[LH ,0 SHXW

f '"TXQH DGPLQLVWUDWLRQ WURS WDU-@GelatiellaGHYV LP
72°™ heure apres le contact immunisant. On admet cependant que
OIDGPLQLVWUDWLRQ GTY,J5K FRPSiWLWI ddtQFRUH
réalisée dans les 30 jours suivant le contact immunisant.

f '"I1XQ RXEOL

f '"I1XQH PDXYDLVH DGDSWDWLRQ GHV SRVRORJL
GI{XQH DEVHQFH GH UpPLQMHFWLRQ j WHPSV H
situations a risque.

o Dans 1/3 des cas, on retrouve également des immunisations résiduelles malgré
XQH SUpYHQWLRQ ELHQ FRQGXLWH &HV pFKHFV VHUDL
I°WDOHV GDQV OD FLUFXODWLRQ PDWHUQH@®H VDQV I|

X La prévention systématigue en cours de grossesse

/ID SHUVLVWDQFH GTXQ QRPEUH QRQ QpJOLJHDEOH GYLPPX
prévention ciblée bien conduite a condut a OD PLVH HQ SODFH GTXQH LPPX(
Rhésus systématique au cours du 3*™trimestre de grossesse.(23)(24)
Ce type de prévention systématique a été initialement testé au Canada et est venu
progressivement compléter dans de nombreux pays les indications traditionnelles ciblée
G 1 L P P XopHyI&xi¢ rhésus.
Deux types de protocoles sont communément adoptés :(21)
o ,QMHFWLRQ GH —J GY,J5K j HW e (Royaume-Qi)i25G 1DPp QR
o ,QMHFWLRQ GH —Jj VHPDLQHV GYDPpPQRUUKpPH 86%

(Q JUDQFH FTHVW HQ TXH VIHVW GEJDROI WODMRQYWHHG X X&
&15+3 SRXU UHFRPP DiQr&aididedpfinzieePda 28+ VHPDLQHYV GYDPpQRL
GIXQH GRVH GH —J G 1LPP-BDQReZ @oRtESXIESLpQtidntesDRP W1Lnon
LPPXQLVpHY HW SRUWHXVHV GTXQ |DusiKi\duGEbnBK peQiRahar H 5Kp
en complément de la prophylaxie ciblée déja en place.(26)

$SUqV OD UpDOLVDWLRQ GH FHWWH SURSK\OD[LH LO QfHVW
de dépister une immunisation anti-* HW FH MXVTXYj] OTDFFRXFKHPHQW
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&HSHQGDQW VL OD SDWLHQWH QYD SDV UHoX GILQMHFWL
GDPpQR WY RAIHIU &M et 9°™ mois doivent &tre maintenues et la prophylaxie
ciblée doit rester identique a celle pratiquée au cours du 2°™ trimestre.(8)

X La prévention systématigue dans le post -partum

Celle-ci ne concerne que lesfemmes Rh:- QRQ LPPXQLVpHV TXL RQW DFFRXI
Rh1.
Ces dernieres VH YHUURQW SURSRVHU OYDGPLQLVWUDWLRQ GH
KHXUHV VXLYDQW OYDFFRXFKHPHQW FHWWH GRVH pWDQW
.OHLKDXHU UpDOLVp j OTDFFRXFKHPHQW
Dans le cas particulier des patientes ayant recu une ou plusieurs injections
GILPPXQRJOREXOLQHV HQ DQWpQDWBORKHW O IIEQW HXQQV LK
envisageable si certaines conditions sont réunies:(8)

X Injection récente datant de moins de 3 semaines pour 200ug ;

x THVW GH .OHLKDXHU QpJDWLIL DSUqV OYDFFRXFKHPHQW

X &RQFHQWU D-WphaRdps Sufiédi€urty & 6 ng/ml.

1.2.3.2. &DOFXO GH GRVH HW YRLH GYTDGPLQLYV

/IH FDOFXO GH OD GRVH GY,J5K j DGPLQLVWUHU HVW QpFHVYV
ciblée ainsi que pour la prophylaxie systématique du post-partum. Il est habituellement
DGPLV TXH OH VXFFqV HVW DVVXUp SDU XQ DSSRUW VXSpULH
de globules rouges D positifs (soit 4 HF/10 000 HM au test de Kleihauer). Ainsi, une
préparaton WLWUDQW —J FRXYUH X@BWHPBRHODH. WM XMWV R | +
+0 HW XQH SUpSDUDWLRQ WLWUDQW —J SHXW FRXYULU M
GY,J5K QpFHVVDLUH HQ IRQFWLRQeiaver d gte¢ xéepanwadbasy denx levV HvV W
tableau présenté en annexe 2.

Ces immunoglobulines peuvent étre injectées par voie intramusculaire ou intraveineuse,

selon la présentation et les circonstances. Le Rhophylac® présent sur le marché francais

peut étre administré aussi bien par voie IV ou IM. Cependant, sa biodisponibilité est
LPPpGLDWH HQ FDV GILQMHFWLRQ LQWUDYHLQHXVH WDQGL"
GYIDGPLQLVWUDWLRQ SDUIYRLH LQWUDPXVFXODLUH

&THVW SRXUTXRL Rk &bipispdtiehU par voie intraveineuse directe,
SDUWLFXOLqQUHPHQW GDQV OHV VXLWHV GTIXQ pYqQHPHQW
approche du délai de 72 heures ou que le test de Kleihauer VIDYqUH SRVLWLI

20/87



(Q FDV GH QpFHVVLWp GYDGPLQLVWUDWLRQ GTXQH GRVH VX.
SUplpUHUD XQH DGPLQLVWUDWLRQ SDU YRLH LQWUDYHLQHX)\
daQV P/ GH 1D&OGHA/RUWH | DWW pdd ¥aHdActdn héndljdde/ L W p
prévisible.(8)

1.2.3.3. Le t est de Kleihauer (27) (28)

Ce test cytologique, mis en place en 1957 par les allemands EnnoKleihauer et Klaus
Betke, a prisune SODFH FHQWUDOH GDQV OD SRO LiwhuhixatorGed SUp Y}
JUDQFH ,0 UHFKHUFKH OD SUpVHQFH GTKpPDWLHV I°WDOHV
SURSULpWpP GH UpVLVWDQFH j OD GpQDWXUDWLRQ DFLGH GH
Il permet ainsi une quantification GHV KpPDWLHV I1°WDOHV GDQV OH VL
FRORUDWLRQ GLIIpUHQWH GH OYKpPRJORELQH SW@edf HW G
UHQGX HQ QRPEUH GYKpPDWLHKpPBWIOHHW BFIRMXHUQHOOHV K|
corresponGDQW DX SDVVDJH GH P/ GH vDQJ I°WDO .GDQV OD FL
&H WHVW HVW MXJp LQXWLOH DYDQW OH WHUPH GH VHPD
VXUYHQXH G{XQ IDFWHXU GH U-m¥térddiie, GeTudlpmdr sanhDid U HWID @ R
étant inférieur au volume couvert par 100ug de Rhophylac®.

,O HQ HVW GH PrPH SRXU FHUWDLQHYV VLWXDW inateelletULVTXF
une amniocentése simple (extra-placentaire), un cerclage du col ou un épisode de
métrorragies. On peut alors se contenter GILQMHFWHU XQH GRVH VWDQGLEL
G 1, Bans exiger de test de Kleihauer.

6D UpDOLVDWLRQ HVW UHFRPPDQGpH HQ FDV GH VXUYHC
G 1 K p P R U U D-hhaternefléMRportante, ainsi que sur un prélévement réalisé une heure

minimum apUgV OD GpOLYUDQFH DILQ GIDGDSWHU OD GRVH GH

post-partum.

[.2.4. Tableau récapitulatif de la prophylaxie

Le tableau présenté en annexe 3 constitue un récapitulatif des modalitts d f{DSSOLFDWLR Q
la prophylaxie rhésus en accord avec les recommandations professionnelles de 2006,
faites de fagon conjointe par le CNGOF, la SFMP et le CNRHP.

[.2.5. Effets indésirables et information des patientes

x Effets indésirables (29)(18)
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Les effets secondaires des IgRh VRQW UDUHV (Q FDV GYHemr&dlid UDJLH
importante, on peut observer une réaction « frisson-hyperthermie ». Celle-ci est liée a la
FODLUDQFH UDSLGH GHV JOREXOHV URXJHV [I°WDX[ HW SH
atténuée par le ELDLV GYXQH DGPLQLVWUDWLRQ SDU parRLH L
OYDGPLQLVWidMMaRiEs@ fapaligvte.

Des réactions allergiqgues peuvent aussi étre observées (prurit, urticaire, dyspnée,
K\SRWHQVLR Q-i so Hifficdad \& chiffrer, mais restent extrémement rares. Une

étude a été menée pour Rhophylac® sur 450 femmes et ne mentionne pas de réaction
GIK\SHUVHQVLELOLWp JUDYH

Enfin, il existe un risque infectieux inhérent a tous les produits dérivés du sang, malgré la

sélection rigoureuse des donneurs et le traitement du plasma par différents processus, en
SDUWLFXOLHU j FDXVH GIDJHQWYV LQIHFWLHX[ QRQ HQFRUH L
$XFXQ HIITHW QpIDVWH VXU OH I°WXV QYD pWp GpFULW j FH MF

X Information des patientes

Les IgRh humaines utilisées en préve QW LR Q Gram@isian@RRésus proviennent de
SODVPDV GH GRQQHXUV K\SHULPPXQLVpPpV ,0 VYDJLW GRQF G
humaine. Il est nécessaire de délivrer aux patientes une double information concernant la
PDODGLH 5KpVXV BTWXQH\SDIBW GIDXWUH SDUW HQ OHXU UH
GITLQIRUPDWL R @nedgpa/dat dg\WepuetliQle consentement oral de la patiente. En

cas de refus de la patiente, celui-ci doit étre tracé dans le dossier médical.(2)

'{DXWUH SDUW OD SUHVFULSWLRQ HW OfXWLOLVDWLRQ GH
des regles strictes de tracabilité. Le nom du produit et le numéro de lot doivent étre inscrits

dans le dossier médical, ainsi que par la pharmacie délivrant le produit et remis a la

patiente, conformément a la circulaire du 9 avril 1998.(29)

1.2.6. Efficacité attendue
3RXU XQ DSSRUW GH —J GY,J5K OH ©Gpaifidé@dtic Gat M BAIULWLR
HVW GTHQYLURQ PRLV $SUQqV XQH LQMHFWIDLR.Q GH —J LO

/THIILFDFLWp GX WUDLWHPHQW SURSK\ODFWLTXH SHXW GRQ
LQMHFWLRQ GY,J5K SDU OH SUpOgQYHPHQW FKH] OD PqUH
SDWLHQWHY FKH] OHVTXH O Oaterkele-aviipddobjetivde.(8) 1 ° W R
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1.3. Diagnostic des allo -immunisations

[.3.1. Surveillance de la grossesse chez une femme
Rh :- HQO OfTDEVHOQF HintehlimsationrR : calend _rier

/IH GpSLVWDJH GHV D O O RiRaterKedds \est \ehcdi@ Yar fAaWoR notamment
SDU OfTDUUrWp GX DYULO FRPSOpWp Shibsi Qud pe&rpedSUHW S
recommandations de la HAS. Il repose sur la pratique de certains examens immuno-

hématologiques rendus obligatoires chez la femme enceinte.(30)

.3.1.1. Double déterminati  on de groupe sanguin chez

toute femme enceinte

La double détermination dans un méme laboratoire des groupes sanguins ABO-RH1 et
phénotype Rh-KEL1 est obligatoire au premier trimestre de la grossesse chez toutes les
femmes enceintes. Elle permet de repérer précocement et avec certitude les femmes Rh:-

H W darffiseileur suivi pour le reste de la grossesse.

1.3.1.2. SHEFEKHUFKHY GIDJJOXWLQLQHY LUUpJX

/ID UHFKHUFKH GYDJJOXWLQLQHV LUU pauX @/ VL GIG MU HSFRMND W
globuline humaine. Celui-FL SHUPHW GH YLVXDOLVHU OD SUgaMbmMQFH GfT
GYDJJoXwalbBwLIVRVW VIDYgUH SRVLWLI LO HVW IRQGDPHQ!
VDYRLU VL LO HVW j ULVTXH GYLPSDFW KpPRO\WLTXH I°WDO
pondéral(31).

x Calendrier des RAI en cours de grossesse _ (5)

Cette recherche est réalisée de facon systématique lors de la premiere détermination de

groupe sanguin, au premier trimestre de la grossesse.

Pour les patientes Rh :-1, cette recherche est réitérée au VL[LqQPH PRLV DLQVL
huiteme PRLY GH JURVVHVVH DIHQ$BEVHIMVHX GHUPEBXQLVDWLRQ
Enfin, la réalisatioQ GI1XQH 5%, GDQV OH)WRQYDF B REHAKD] POIfHQWUpH

salle de travail est réglementaire, a visée transfusionnelle.

x RAIl avant une injection de Rhophylac®
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Quel que soit le terme de la grossesse, il est nécessaire de réaliser une RAI a moins de 7
jours avant toute injecton G¢9Y,J5Relle-FL SHUPHW GH V{IDVVXUHU G
GILPPXQLVDWLRQ GpMj] FRQVWLWXpH HW TXL UHQGUDLW
KXPDLQHV 'DQV XQ FRQWH[QWHH BW X BuBH.Q Mld) 8dsentiel. Celle-ci
SHXW GRQF rWUH UpDOLVpH DYDQW GYDYRLU UpFXSpUp OH LU

sera récupéré a posteriori et restera utile pour la prise en charge de la patiente.

x RALGDQV OHV VXLWHNF®/IPRMHGAIQJISK

/H GLDJQR VMhmEnisatjd» PeDtretre retardé par confusion entre anti-D passifs post-

injection, et anti-' GfLPPXQLVDWLRQ ,0 IDXW DORUV UHFRXULU j X
DLQVL TXYfDX GRVDJH SRQGpPUDO GH OYDQWLFRatsSten8uspVHQW
GDQV OH F-D yagssifsPd@dtvhjection présentés en annexe 5.

.3.1.3. Détermination du groupe sanquin paternel

Si la patiente est de phénotype Rh :-1, la détermination du groupe sanguin de son conjoint
SHUPHW GY{HQYLVDJHU XQH pYHQWXHOOH DEVWHQWLRQ GH C
ci est de phénotype Rh :- ,O FRQY LortierWa cerfitide la paternité¢ DX FRXUV G X¢
entretien singulier avec la patiente.

.3.1.4. Détermi _nation du groupe sanguin |°WDO

x Invasif, sur biopsie de trophoblaste ou liguide amniotiqgue (9)(20)

$ OTRFFDVLRQ GH OD UpDOLVDWLRQ GTXQ JHVWH LQYDVLI 1
5+' 1°WDO (Q DXFXQ FDV FH W\SH GH JHVWH dgrih@Ib risthped O LV p
GH IDXVVH FRXFKH HW GHRpARIQUHDAIQH TXMROV FRPSRUWHQW
2Q SRXUUD GpWHUPLQHU OH JpQRW\SH Eethnifue/fBcle g meftie LGH G
HQ °XYUH HW H[WUrP HBRHQR/d!HRIEéadisddHrapidement, dans les 72
KHXUHYV VXLYDQW OH SUpOgYHPHQW DIGY, G&a rddrddane WUH O
ce délai.

Le développement depuis quelques années de techniques non invasives de génotypage

[°WDO SHHWBHWHUPLQHU OH UKsEwines avdnud préduenidnt invasif,

HW GRQF GYDGPLQLVWUHU SOXV SUpFRFHPHQW XQH LPPXQRS

x Non invasif , sur le sang maternel
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(Q /IR HW DO GpFRXYUHQW OD SUpVHQFH GT$'1 I°WDO GLC
de fragments, et ce des le début de la grossesse. Sa quantité augmente tout au long de la
grossesse, pour disparaitre quelqueV PLQXWHY DSUqV Q¥ BAFRXFKHPHQW
&HWWH GpFRXYHUWH PDUTXH XQ WRXUQDQW GDQV OD SULV
immunisation rhésus. En effet, il est possLEOH j SDUWLU GfXQ VLPSOH SUp
maternel, de réaliser une PCR en temps réel a la recherche du gene RHD par
DPSOLILFDWLRQ GH IUDJPHQWYV GYfH[RQVY GDQV FHUWDLQV OD
Si sa pratique est encore limitée, elle tend a se généraliser SDU O 7D U U-tée¥qtitd sGH NLW
le marché depuis juillet 2007. Elle présente de nombreux avantages, permettant
OYDEVWHQWLRQ GH SURSK\OD[LH FKH] OH:M, tkl §uPreipvessrikeU W D Q W
une économie importante ainsi que la non-administration de produits dérivés du sang chez

FHY SDWLHQWHY pYLWDQW OHV ULVTXB@BRITXQH WHOOH LQI
$SFWXHOOHPHQW OHYV iRatiBrFyildees éh\foudielpbs @ génotypage RHD
lI°WDO DX &15+3 RQW XQH VHQVLELOLWpP GH HW XQH VSpF
GHV IHPPHV 5+' QpJDWLYHV GYRULJLQH FDXFDVLHQQH HW F

GIDPpQRBAYKpH

I.4.  Surveillance et prise en charge des

incompatibilités | ° W Rmaternelles
1.4.1. Evolution des anticorps anti -RH1 maternels
pendant la grossesse (28) (9)

(Q FDV GH GpFRXQYHU8H SRVLWLYH ORUV GI1XQ GpSLVWDJ}
nécessaire de documenter celle-FL SDU OYLGHQWLILFDWLRQ HW OfpWX:

maternels.

1.4.1.1. Le titrage

,O HVW UpDOLVp SDU WHVW LQGLUHFW j OTDQWLJO&BXOLQH
des conditions standardisées:on réalise des dilutions géométriques de raison deux en
PLOLHX vDOLQ /H WLWUH FRUUHVSRQG j OfLQYHUVH GH OC
positive.

/H WLWUDJH HVW UpDOLVp GqgV OD SUH Pisqrépuliers Wards €Q p Y L
SODVPD PDWHUQHO ,0 VHUD HQVXLWH UpSpWmnwieihéeOHV PF

puis au minimum tous les quinze jours dans la deuxiéme moitié de la grossesse +méme
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GDQV OH FDV GYXQH LP P X@dc\iDayel QparatiiQrefPanant le sérum
DQWpPULHXU (Q HIIHW XQH UpDFWLYDWLRQ EUXWDOH SHXW )
GYKpPDWLHV I°WDOHV GDQV OD FLUFXODWLRQ PDWHUQHOO}
l°WDOH

1.4.1.2. Le dosage pondéral

Il est classiquement réalisé quand le titre est supérieur a 8, ces deux parameétres étant
généralement bien corrélés.

&THVW XQH WHFKQLTXH GYDJIJOXWLQDWLRQ DXWRPDWLVpP
FDUDFWpPpULVWLTXHV GYDIILQLWp GHV DQWLFRUSV WHVWpYV

microgrammes par litre ou en U.CHP/mL.

1.4.1.3. Interprétation des résultats

Il convient de toujours interpréter les résultats en tenant compte de la spécificité des
DOQWLFRUSY GX QLYHDX HW GH OffpYROXWLRQ GX WLWUH FR
grossesse.

/D JUDYLWp GH OYDWWHLQWH I°WDOH QYHVW SDV SDUIDLV
dfDQWLFRUSYV &HSHQGDQW RQ DGPHW FRPPXQpPHQW TXH SI
[°WDOH HVW PRGpUpH 'H PrPH OH GRVDJH SRQGpPpUDO QYHV
OYH[LVWHQFH GY{XQH DQpPLH 1pDQPRLQV H@LGCHGmMAMIXQ WI
ULVTXH GIDQpPLH I°WDOH HVW SUDWLTXHPHQW Q XtibagelW OfD
et dosage pondéral +t SHUPHW XQH ERQQH DSSUpFLDWLRQ GHV ULVTX

1.4.2. 6XUYHLOODQ F HolistéitiCal® et

eéchographique

Si la quantification des anticorps dans le sang maternel place la grossesse dans une
VLWXDWLRQ j ULVTXH GYfDQpPLH I1°WDOH XQ VXLYL pFKRJL
RUJDQLVHU DLQVL TXTXQH VXUYHLOO LEsrtddadit&s de\vélistvH FD U G

sont résumées en annexe 6.
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1.4.2.1. Le PSV-ACM : Pic Systoligue de Vélocité a
OT$UWqUH &pUpEUDOH OR\HQQH

/IH GLDJQRVWLF GH OYDQpPLH I°WDOH D pWp UpYROXWLRQQ|
YPORFLWp GH OTDUWQqUH F pACME bhélldde iRtRAt® EnH 993 & Mari

et al. (35)

&ETHVW XQH PpWKRGH GH FKRL[ GDQV OfpYDOXDWLRQ GX GH.
HW VHPDLQHY GIDPpQRUUKpPH pW De€sWadddrn@ntlréprodustibie H IDF
et fiable. Elle permet, de par sa sensibilité proche de 100%, de limiter considérablement le

recours a des gestes invasifs et de retarder le moment de la premiére transfusion in utero
ORUVTXTHOOH H38W QpFHVVDLUH

/I TNDXJPHQWDWLRQ GH OP&YLIWMWHNVBSERBBO) OD QRUPH SRXU (
GpSDVVDQW ORO IDLW pYRTXHU XQH DQpPLH I°WDOH j J G/

Figure 3 : Technigue de réalisation et image obtenue lors de la mesure du PSV -ACM

1.4.2.2. Echographie morphologique  (37)

ID VXUYHLOODQFH pFKRJUDSKLTXH GHV JURPXYYPHMVMHWVL:RRR SO
maternelles doit étre systématique, débutée précocement et régulierement répétée.
Contrairement a la mesure du PSV-$&0 HOOH QH SHUPHW SDV GIDQWLF
GIX@P®WpPLH HW OHV SUHPLHUV VLIJQHV GYDQpPLH j OfpFK
guantité de liquide, hépato-splénomégalie) sont de spécificité et de sensibilité variable

selon les équipes.

/IfTH[LVWHQFH GTXQH DQDVDUTXH IUDQFKH Ha/d&japroforle 8QH G H
évoluant depuis un certain temps. A contrario, des anémies séveres peuvent étre
UHQFRQWUpPHY HQ OYDEVHQFH(BRPSOqWH GIDQDVDUTXH«
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1.4.2.3. RCE

'H PrPH TXH SRXU OfYpFKRJUDSKLH RQ SHXW UHQFRQWUHU
GDQV GHV FDV GTDQpPLH SURIRQGH OH 5&) QH IDLW GRQ
GpSLVWDJH GH O 1Q8).pdepdaddrit WeDdOritrdle régulier du rythme cardiaque

1°WDO HVW LQGAIVCGH@MDEEMYHLOODQFH GI{XQH JURVVHVVH
immunisation dés le terme32 SA, et contribue a la stratégie thérapeutique.

Figure 4 5\WKPH FDUGLDTXH I°WDO VLQXVRwGDO

1.4.3. Surveillance du nouveau -né a la naissance et

dans les premiers jours de vie

(Q FDV GH SUpVRPSWLRQ GYIDQpPLH VpYimal HnoD&®dopplem XH W L
WUDQVIXVLRQ I°WDOH DQFLHQQH XQH pTXLSH WUDQVIXVLR
QDLVVDQFH DX[ F{WpV GH OfpTXLSH GH UpDQLPDWLRQ QpRQTEL
Les deux risques principaux en période néonatale pour un nouveau-Qp YLFWLPH G¢{X
iNFRPSDWLELOLWpPp UKpVXV ' VRQW OYDQpPLH HW OYK\SHUELO
ULVTXH GILFWqQUH QXFOpDLUH

1.4.3.1. Surveillance néonatale des nouveau -nés de

mere Rh -1

X A la naissance (38)

2Q UpDOLVHUD j SDUWLU GTXQ SUpOqYHPHQW GH FRUGRQ F
phénotypage rhésus D du nouveau-né, méme sile JpQRW\SDJH 1°WDO D pWp L
cours de grossesse.

On effectuera aussiun WHV W G L U Heldline O(feBt @Q@XCbombs direct). Sa positivité
GpPRQWUH OD IL[DWLRQ GYDQWLFRUSVY GH W\SH ,J* VXU

témoignant du conflit immunologique | ° WrRaternel.
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Pour les nouveau-QpvV FKH] OHVTXHOV XQH PDODGLH UKpVXV V{t
grossesse, les taux G 1K p P R J O & Hd lgjifibine sont contrdlés au cordon, puis sur un
prélevement périphérique, plus fiable.

Une atteinte hémolytiguH VpYqUH SHXW r'WUH SUpVHQWH GYIYHPEOpPH j C

et hyperbilirubinémie importante.

X A moyen et long terme

/IH SURFHVVXV KpPRO\WWLTXH VH SRXUVXLYDQW HQ SpULRGH
anticorps maternels en 3 a 4 mois, on peut observer une maladie hémolytiqgue seulement

plusieurs jours apres la naissance. Ainsi, le processus hémolytique se poursuit, la

bilirubine continue a étre produite par la destruction des globules rouges et une anémie,
PDMRUpH SDU OD EDLVVH SK\NMnBgDBRnELAUXddurs des Vgrenxig¢ress 1
VHPDLQHY SHXW VILOQVWRHYPOHU SURJUHVVLYHPHQW

Il faut donc instaurer une surveillance clinique et biologique rigoureuse de ces enfants
GXUDQW OHV SUHPLqQUHV VHPDLQHV GH YLH DILQ GH VXLYU
OHXU VDQJ OHXU GHJUp GYDQpPLH HW OTpYHQWXHO GpYHOR

évoluer en ictere nucléaire avec les risques neurologiques.

1.4.4. Prise en charge thérapeutique de la maladie
Rhésus
1.4.4.1. Traitement transfusionnel prénatal

,O VHMEH j GHV 1°WXV HWheéE ptadseQdriuviedddemie franche, associée a

XQH PDXYDLVH WROpPUDQFH FOLQ L Ttéé¢inuti@airg. B&Qndbieds¥H D F F U
PWXGHV RQW PRQWUp OfHIIHW rf pe® pduv@axitiesceth ayanivibénhéefic UD L W t
ayant un meilleur pronostic a court, moyen et long terme.(39)

La transfusion prénatale est utilisée chez les 1°WXV SUpPDWXUpV D\DQW G
PFKRJUDSKLTXHV GYDQpPLH IUDQFKH HW SHUPHW GH JDJQHU
prématurité ou, au moins, celui de la grande prém DW XULWp &fHVW XQ WUDLWEF
qui doit étre confié a une équipe entrainée.

Le sang utlisé pour de telles transfusions sera nécessairement O RhD négatif,
déleucocyte, déplasmatisé, irradié et testé pour le CMV et compatibilisé avec le sang

maternel.
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6HORQ OH WHUPH GH OTLQWHUY HQIWW R @ Hiwer® heJehadeWp GH
différente :(40)

x La transfusion intrapéritonéale

EOOH QYD SOXV TXH GHV LQGLFDWLRQV WUqV UpGXLWHV O]l
SRXU GHV UDLVRQVYV DQDWRPLTXHV RX GYkJH JHVWDWLRQQH
GIDPpQRUUKpH (OOH FRQVLVWH HQ adnli@ Métionéal® QesG TKp P I
hématies étant drainées par les lymphatiques péritonéaux et reversées dans la circulation

maternelle.
Xx /D WUDQVIXVLRQ LQWUDYDVFX@BfudiobH HW OfH[VDQJXLQR

Elles sont pratiguées a un terme compris entre 20 et 34 semaines df{DPpQRUUKpH S
SRQFWLRQ GH OD YHLQH RPELOLFDOH VRXV FRQWU{OH pFKR
GIKpPRJORELQH SDU +pPRFXHS DYDQW OH GpEXW GH OfDF'
SHQGDQW OYDFWH MXVTXTj] REWHQWLRQUGK | Yi@a&Pnént\psly H Q G X
mauvaise tolérance de la surcharge volémique, décollement placentaire ou dissection

cordonale est de 3%. Il convient donc de limiter le nombre d {DFWHYVY WUD@Witeto&/ LRQQ |

dans la mesure du possible.

Ces actes transfusionnels enWUDVQHQW XQH VLGpUDWLRQ KpPDWRSRwW|
donc étre répétés régulierement, toutes les 2 a 3 semaines pour la transfusion
LQWUDYDVFEFXODLUH HW WRXWHYV O H>MNansfuslo®® Qui. gsblive &\ B XU O
PpSXUDWLRQ GHV K p& Bed/dntcdrps rdaierdaisV

1.4.4.2. (I WUDFWLR@)I°WDOH

3DVVp OH VWDGH GH OD JUDQGH SUpPDWXULWpP HQ FDV G
GfDJJUDYDWLRQ HW GH GpFRPSHQVDWLRQ GTXQH DQpPLH SU
TXHVWLRQ GH OTH[WUDFWLRQ |°W D O KfiddsNs@uiés. KipmpebDedAM.HU OD
ont réalisé une étude PRQWUDQW TXYHQ Fae/traddeDaQeo Ruckes! avant 32

SA, on ne retrouve pas de bénéfice a réaliser des extractions prématurées.

'DQV WRXV OHV FDV \ FRPSULY GDQV OHV IRUPHV QYD\DQW &
bénéfice a prolonger la grossesse au-GHO|] GH 6$ H[SRVDQW @hluk°W XV |
pOHYp GIDQWLFRUSYVY PDWHUQHOV HW GRQF j GHVY FRQVpPTXHC
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1.4.4.3. Prise en charge thérapeutigue post - natale

Elle repose sur 3 grands axes :(41)
X 5pGXLUH OYfKpPRXOHAVFHUIXVLRQ GILPPXQRJOREXOLQHYV
DYHF OHV DQWLFRUSV KpULWpV GH OD PqUH HW SHUPH
Gaficélérer OHX U FD WD ER O LV P-tlansfision\aPeQtXaut@f elle aussi la

propriété de soustraire une partie des anticorps.

x [LPLWHU OYfK\SHUELOITREEH@GMWLUHHVW GH SUpYHQLU OH U
SULQFLSDOHPHQW SDU OfXWLOLVDWLRQ GH SKRWRWKpU
transformer la bilirubine cutanée en dérivés hydrosolubles, et par la réalisation
Qufie exsanguino-transfusion qui soustrait la bilirubine circulante. La surveillance
GH OfTHI[V BbrandfMdio Rioit étre stricte, afin de prévenir les risques de
PDXYDLVH WROpUDQFHH X6V HHR E REOQIIKNSRFDOFpPLH VHFRQGI

x TUDLWHU OO WUWUBIQVIXVLRQ SHUPHW XQH FRUUHFWLRQ
VRXYHQW rWUH UHQRXYHOpH FDU LO \ D WRXMRXUV DXW

maternels.
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. Deuxieme _ partie

Protocole de recherche et résultats

11.1. Problématique, hypothéses et objectifs

GH OTpWXGH

1.1.1. Problématigue

La sage-femme est confrontée, tout au long de sa pratique clinique, a la prise en charge
de parturientes Rh:-1, SUpVHQWDQW RX QRQ XQH -madrmeRSDWLE
érythrocytaire. Ses compétences sont étendues, tant dans le domaine obstétrical que
pédiatrique, et elle a un réle majeur dans la prise en charge globale du coupe mere-enfant
GXUbQW OD JURVVHVVH OfDFFRXFKHRHQQWVHSR XOWHNMERK LAVOHO/H
capable de leur garantir un suivi global et adapté a leurs demandes, interrogations et
besoins.
, O Q pasMake de rencontrer, au sein des équipes médicales, des professionels ne
proposant pas aux femmes Rh :-1 une prophylaxie systématique par IgRh au début du
WURLVLgPH WULPHVWUH GH OHXU JURVVHVVH FRQVLGpUDC
cours de grossesse est suffisante dans le cadrede OD SUpYHQW L R@nu@ifaXiégpH DOOR
,O QTHVW SDV UDUH cQRe d&Tetne§S Hfushht @atégoriquement cette
injection, malgré les informations qui leurs sont délivrées.
Enfin, LO HVW FRPPXQpPHQW DGPLV SDU OHV SURIHVVLRQQHO
LPPXQLVDWLRQ 5+ HQ FRXUV GH JURYV vadasigriellenfigdtQddsU D v Q H
conséquences néonatales.
Ces constats faits tout au long de mes stages et de mon expérience professionnelle, a
guelques années de la publication par le CNRHP, le CNGOF et la HAS de
UHFRPPDQGDWLRQV SRXU OD SUDWLTXH FOLQLTXH HQ WH
iMMXQLVDWLRQ UKpVXV aniepBser\d gdztivm:p H

x Du respect de ces recommandations ;

x De la prise en charge des patientes présentant une immunisation anti-RH1 en

cours de grossesse ;
x Des FRQVpTXHQFHYV I°WDOHV HW QpRQDWDOHY HQ GpFRXO
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11.1.2. Hypothéses de départ

Nous avons avancé trois hypotheses :
0 Hypothese 1 : La majorité des primo-immunisations Rh :1 en 2009 et 2010 sont
VXUYHQXHYV VXLWH j XQ SDVVDJH RFFXOWH GYKpPDWLI

maternelle.

0 Hypothese 2 : Certaines primo-immunisations Rh:1 en cours de grossesse en
2009 et 2010 auraient été évitables par OIDSSOLFDWLRQ GHV UHFRPPDQ
FRQFHUQDQW OYLPPXQRSURSK\OD[LH V\VWpPDWLTXH |

0 Hypothese 3 : Une primo-immunisation Rh :1 en cours de grossesse peut entrainer
un retentissement néonatal sévere et doit étre suivie de facon réguliere et

systématique en milieu spécialisé.

11.1.3. Objectifs

Nos objectifs étaient les suivants :
0 Mettre en évidence des caractéristiques spécifiques aux patientes présentant une

primo-immunisation en cours de grossesse.
o0 (YDOXHU OTDGpTXDWLRQ GH OD SURSK\OD[LH:-U&pVXV G
recommandations pour la pratique clinique rédigées en 2006 par le CNGOF, le

CNRHP et la HAS.

0 (YDOXHU OfLPSDFW I 8&vdeOprimmd/im@prisgiond/ RH1 en cours de

grossesse.

11.2. Matériel et méthodes

11.2.1. /\SH GI{pWXGH

,O VIDJLW GIXQH pWXGH UpWURVSHFWLYH PXOWLFHQWULTXF

de grossesse. Cette étude a été menée a partir des examens immuno-hématologiques du
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CNRHP + Centre National de Référence en Hémobiologie Périnatale =*entre 2009 et
2010.

11.2.2. SRS