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RESUME

Introduction La prévention est essentielle dans la prise en charge de I'allo-immunisation feeto-mater-
nelle. Les objectifs de cette étude étaient de déterminer la proportion des femmes ayant un Rh-D né-
gatif et d’apprécier les risques de I'allo-immunisation Rh-D dans trois hopitaux de N'Djamena. Patients
et méthodes Il s’agissait d’'une étude transversale et descriptive, comportant une période d’inclusion
des gestantes vues en consultation prénatale du 01 octobre 2014 au 01 avril 2016 dans trois formations
sanitaires de N’Djamena et un suivi des nouveau-nés immunisés jusqu’a trois ans révolus. Elle a con-
cerné 37 couples mere-enfant a risque d’allo-immunisation Rh-D. Résultats La proportion de gestantes
ayant un Rh-D négatif, vues en consultation prénatale était de 6,2%. Parmi les 37 gestantes a risque,
quatre étaient immunisées (10,8%) et 73% n’avaient jamais regu une injection du sérum anti-D apres
une situation a risque d’immunisation. Le test de Coombs direct était positif chez trois des 33 nouveau-
nés soit 9,1%. Six (16,2%) couples mere-enfant étaient immunisés et étaient compatibles dans le sys-
téeme ABO dans quatre cas. Dix-neuf nouveau-nés n’avaient présenté aucune pathologie, cing, dix et
trois avaient respectivement présenté un ictere, une anémie et un saignement ombilical. L’évolution
des nouveau-nés immunisés sous photothérapie conventionnelle et transfusion était favorable et leur
développement psycho-moteur normal. Conclusion L'incompatibilité foeto-maternelle Rh-D pose en-
core des problémes dans certaines maternités de N’Djamena. La prévention repose sur un groupage
systématique des femmes enceintes ou en bilan prénuptial, la recherche d’agglutinines irréguliéres
chez toutes les gestantes ayant un Rh-D négatif et la prise en charge du nouveau-né et de sa mére a
I"accouchement. Une sensibilisation basée sur I'information et I’éducation des parents et du personnel
soignant permettrait de réduire cette situation.

Mots clés : allo-immunisation, rhésus-D, maladie hémolytique, ictere, N'Djamena.

SUMMARY

Introduction: The prevention is essential in the management of foeto-maternal allo-immunization.
The aim through this survey was to study of Rh-D foeto-maternal allo-immunization in three hospitals
of N’'Djamena. Patients and methods: It was a cross-sectional and descriptive study, including a period
of inclusion of the pregnant women seen in antenatal consultation from October 1%, 2014 through
April 1%, 2016 in three hospitals of N’Djamena with a follow-up of immunized newborn up to three
years. A total of 37 mothers and children at risk of Rh-D allo-immunization were recruited. Results:
The proportion of the pregnant women with negative Rh-D in antenatal consultation was 6.2%. Among
them, four were immunized (10.8 %) and 73% had never received an injection of anti D serum after a
situation with risk of immunization. The direct Coombs test was positive for three newborns repre-
senting 9.1%. Six mothers and their children were immunized (16.2%) and were compatible in ABO
system in four cases. Nineteen newborns had no symptom but five,ten and three showed respectively
jaundice, anemia and umbilical cord bleeding. Outcome was unremarkable with conventional photo-
therapy and transfusion. Conclusion: Rh-D foeto-maternal incompatibility arises many problems in
some hospitals of N'Djamena. Prevention remains the better action with antenatal caring, delivery in
health centers, appropriate neonatal caring, information and education of the parents and health
workers.

Key words: Allo-immunization, Rhesus-D, haemolytic disease, jaundice, N’'Djamena.
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INTRODUCTION

L'allo-immunisation foeto-maternelle anti-éry-
throcytaire est une réaction immunologique
aboutissant a la production d'allo-anticorps par
la mere contre un antigene du groupe sanguin
présent chez son feetus et transmis par le pere
biologique [1]. Les complexes immuns formés,
identifiables par le test de Coombs direct, peu-
vent étre a I'origine d’une hémolyse dont I'ex-
pression clinique in utéro est I'anasarque foeto-
placentaire, et ex-utéro l'ictére néonatal [1].
Plusieurs systémes de groupes sanguins peu-
vent étre impliqués dans la genése de cette
allo-immunisation faeto-maternelle dont le sys-
teme Rhésus (Rh). Les nombreux progres réali-
sés ces derniéres années grace a une prophy-
laxie systématique ont permis de diminuer la
fréquence de cette affection qui était estimée
en France a 1pour 1 000 naissances [2-4]. Les
travaux effectués dans les pays de I’Afrique au
sud du Sahara montrent qu’elle est tres fré-
guente avec des conséquences parfois séveres
[5,6]. Au Tchad, peu de données sont dispo-
nibles sur l'incompatibilité foeto-maternelle,
ignorée des couples tchadiens et de certains
personnels de santé en raison de I’'absence de
dépistage et de prévention systématique. Pour
une maternité a moindre risque, il est utile de
revenir sur la maladie hémolytique Rh-D. C'est
I'objet de la présente étude dont les objectifs
étaient de déterminer la fréquence des
femmes Rh-D négatif et d’apprécier les risques
de I'incompatibilité feeto-maternelle Rh-D dans
les hopitaux de N'Djamena en vue d’une sensi-
bilisation.

PATIENTS ET METHODES

L’étude a été menée dans trois hopitaux de la
ville de N'Djaména : les unités de consultation
prénatale et les salles d’accouchement de I'H6-
pital de la Mére et de I'Enfant (HME), de I’h6pi-
tal Notre Dame des Apotres (NDA) et du Centre
National de Traitement des Fistules (CNTF) qui,
en dehors de la prise en charge des fistules obs-
tétricales, fournit un paquet complet en santé
maternelle. Le service de néonatologie de
I’HME a servi de cadre au suivi des nouveau-
nés. Il dispose d’une unité de soins intensifs
équipée de cing incubateurs, trois tables de ré-
animation, cingq cardio-moniteurs et deux
lampes de photothérapie conventionnelle. |l
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s’agissait d’'une étude transversale et descrip-
tive, comportant une période d’inclusion des
gestantes vues en consultation prénatale du 01
octobre 2014 au 01 avril 2016. La population et
le matériel d’étude étaient représentés par les
gestantes de groupe sanguin Rh-D négatif dont
les époux étaient de groupe sanguin Rh-D posi-
tif et leurs produits de conception (avorte-
ment, mort-nés et nouveau-nés). Les gestantes
sélectionnées avaient bénéficié de la recherche
d’agglutinines irrégulieres (RAI), avaient été
suivies pendant la grossesse, I'accouchement
et leurs nouveau-nés suivis au service de néo-
natologie et ou a domicile, a un mois et a trois
ans de vie. Les variables de I'étude concer-
naient les meres : age, gestité, parité, antécé-
dents pathologiques, prophylaxie par le sérum
anti-D et les raisons de non réalisation, la re-
cherche d’agglutinines irrégulieres. Chez le
nouveau-né, les variables étaient le sexe, le
poids de naissance, I'existence ou non d’une in-
compatibilité foeto-maternelle grace au test de
Coombs direct a partir de deux prélévements
positifs réalisés au centre d’analyse biomédi-
cale ATALON ou au laboratoire de I’hdpital «La
RENAISSANCE» de Ndjamena, I'existence ou
non d’ictere, d’hémorragie, d’anémie, les taux
de bilirubinémie et d’hémoglobine, le traite-
ment recu (photothérapie, transfusion), I'évo-
lution immédiate de la pathologie présentée et
le suivi ultérieur du développement psychomo-
teur a la recherche d’une encéphalopathie hy-
per bilirubinémique. Les gestantes ont bénéfi-
cié d’'une baisse de 50% sur les colts des exa-
mens complémentaires. L’avis favorable du co-
mité d’éthique de la Faculté des Sciences de la
Santé Humaine de I'Université de N’'Djaména
ainsi que l'autorisation administrative des
structures concernées et le consentement ver-
bal des meres ont été obtenus pour |'étude.

RESULTATS

Fréquence des gestantes Rhésus-D négatif

Au cours de la période d’étude 8378 gestantes
ont été vues en consultation prénatale dans les
trois hopitaux de I'étude ; 2981 avaient con-
naissance de leur groupe sanguin soit une fré-
guence de 35,6% et dont 10% avant le mariage.
Parmi ces derniéres, 185 étaient Rh-D négatif
soit une fréquence de 6,2% des cas. Des ges-
tantes Rh-D négatif, 49 avaient un époux de
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groupe sanguin Rh-D positif et avaient vu leur
grossesse aboutir a deux avortements, deux
mort-nés et 33 nouveau-nés de groupe sanguin
Rhésus positif (figure 1).
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Figure 1: flux des femmes et de nouveau-nés
selon leur groupe sanguin Rh-D

Ces 37 couples mére-enfant a risque d’incom-
patibilité foeto-maternelle dans le systeme Rh-
D ont constitué I'échantillon de la présente
étude.

Profil des gestantes a risque d’incompatibilité
foeto-maternelle Rh-D

L’age moyen des gestantes était de 24,7 ans +
5,5. Selon la tranche d’age, 8 gestantes (22%)
avaient moins de 25 ans, 27 (73%) avaient
entre 25 et 35 ans et 2 (5%) avaient plus de 35
ans. Elles étaient primigestes dans 22% des cas
(n=8), paucigeste (2-3 gestes) dans 27% des cas
(n=10), multigestes (4-5 gestes) dans 38%
(n=14) et grandes multigestes (plus de 5 gestes)
dans 13% (n=5) des cas. En ce qui concerne le
phénotype A, B, AB ou O du groupe sanguin,
ces gestantes étaient A pour 12 (32%) d’entre
elles, B pour 11 (30%), AB pour 3 (8%) et O pour
11 (30%). Dans les antécédents I'absence de
prophylaxie par du sérum anti-D était notée
chez 27 gestantes Rh-D négatif et multipare
ou transfusées ou avec avortement et fausse
couche, soit 73% des cas. Les gestantes Rh-D
négatif présentaient un ou plusieurs antécé-
dents (tableau I).

Tableau I: répartition des 37 gestantes selon
leurs antécédents

Antécédents n %

Transfusion sanguine 2 5,4
Bilan prénuptial fait 3 8,1
Avortement et fausse couche 18 48,6

Absence de prophylaxie par le sé- 27 73,0
rum anti-D

Métrorragie pendant la grossesse 3 8,1
Révision utérine 19 51,4
Macrosomie foetale 16 43,2
Ictére néonatal 5 17,2
Déces de nouveau-né 3 8,1

Les raisons de I'absence de la prophylaxie par
le sérum anti D étaient la primigestité pour huit
8 cas, le co(t onéreux pour sept cas, la non dis-
ponibilité pour quatre cas, I'absence de pres-
cription pour quatre cas et I'accouchement a
domicile pour quatre cas.

Au cours du suivi de la grossesse, quatre soit
10,8% des gestantes avaient développé des ag-
glutinines irréguliéres, témoin d’une incompa-
tibilité foeto-maternelle. Elles étaient agées de
17, 25, 32 et 39 ans et respectivement du
groupe AB Rh-D négatif, O Rh-D négatif, B Rh-D
négatif et A Rh-D négatif. Elles étaient multi-
gestes pour trois cas et paucigeste pour un cas,
avaient des antécédents d’avortement ou de
fausse couche et n’avaient pas recu la prophy-
laxie au sérum anti D. Chez deux d’entre elles
la grossesse a abouti a une mort in utero a 26
et 28 semaines d’aménorrhée respectivement.
En dehors des deux cas d’avortement, I’accou-
chement était fait par voie basse pour 31
(88,6%) et par césarienne pour 4 (11,4%).

Profil des nouveau-nés a risque d’'incompati-
bilité foeto-maternelle Rh- D

Parmi les 33 naissances vivantes, une était pré-
maturée de 30 semaines d’aménorrhée. La
sex-ratio était de 1,6. Le poids moyen des nou-
veau-nés était de 3490g+740 g, avec des ex-
trémes de 1700 g et 5400 grammes. Il était in-
férieur a 2500 g pour un nouveau-né (3%),
compris entre 2500 et 3500 g pour 19 nouveau-
nés (57,6%), entre 3600 et 4000 g pour 6
(18,2%) et supérieur a 4000 g pour 7 nouveau-
nés soit 21,2% des cas.
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Le groupe sanguin des 33 nouveau-nés était O
Rh-D positif pour 15, A Rh-D positif pour 12, B
Rh-D positif pour 2 et AB Rh-D positif pour
quatre. Les tests de Coombs direct réalisés
étaient positifs chez trois nouveau-nés soit
9,1% des cas ; la mére de l'un avait des aggluti-
nines irréguliéres positives au cours de la gros-
sesse. Tous avaient développé un ictére in-
tense dans un délai d’apparition de moins de
24 heures avec un taux de bilirubinémie indi-
recte compris entre 75 et 175 mg/| et présen-
taient une anémie sévere. lls avaient bénéficié
de la photothérapie conventionnelle et deux
d’entre eux, de la transfusion sanguine avec du
sang frais de groupe O Rh-D négatif et dé-
pourvu d’hémolysines. Le recours a l'exsan-
guino-transfusion était nécessaire pour un,
mais elle n’avait pas été réalisée pour insuffi-
sance du plateau technique. Parmi les 33 nou-
veau-nés a risque d’incompatibilité foeto-ma-
ternelle Rh-D, 19 soit 57,6 des nouveau-nés
n’avaient présenté aucune pathologie a la nais-
sance. Les pathologies présentées sont résu-
mées dans le tableau Il.

Tableau Il : Répartition des 33 nouveau-nés
selon les pathologies présentées

Pathologies présentées n %

Aucune 19 57,6
Ictére 5 15,2
Saignement ombilical 3 9,1
Anémie 10 30,3

Le saignement ombilical était associé a une
thrombopénie comprise entre 56 000 et 96 000
éléments/mm?3 et avait nécessité une transfu-
sion sanguine dans tous les cas. Parmi les dix
nouveau-nés ayant présenté une anémie avec
un taux d’hémoglobine compris entre 10 et
13,5g/dl, 7 avaient bénéficié aussi d’une trans-
fusion sanguine.

Profil des couples meére-enfant immunisés
dans le systeme Rh-D

L’allo-immunisation Rh-D avait été confirmée
chez six couples mere-enfant a risque, soit
16,2% des cas. |l s’agissait de trois cas prouvés
par la présence d’agglutinines irrégulieres chez
la mere, un cas par la présence d’agglutinines
chez la meére et le test de Coombs direct positif
chez le nouveau-né, les deux autres cas par le
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test de Coombs direct chez le nouveau-né.
Pour deux couples avec RAIl positives, I'incom-
patibilité s’était soldée par une mort in utero.
Pour un couple mere-enfant avec RAI positives
et le test de Coombs direct positif, le nouveau-
né avait présenté unictére intense et une ané-
mie sévére ; pour un autre couple avec RAI po-
sitives et le test de Coombs direct négatif, le
nouveau-né avait un ictere et une anémie mo-
dérés ; pour les deux autres couples avec RAI
négatives et le test de Coombs direct positif,
I'ictere était intense et I'anémie séveére. Dans
le phénotype A, B, O du groupe sanguin des six
couples mere-enfant immunisés, quatre
couples étaient compatibles avec un groupe
0/0, A/O, B/O et O/O, respectivement ; les
deux autres meres ayant donné naissance a des
mort-nés étaient de groupe sanguin A et AB
respectivement.

Evolution a court et moyen terme des nou-
veau-nés immunisés.

Sous photothérapie conventionnelle et trans-
fusion sanguine des nouveau-nés dont I'immu-
nisation était prouvée, I'évolution immédiate
était favorable. A un mois de vie, ils n"avaient
présenté aucune anomalie a I'examen clinique.
Revu en 2019 aprés un recul de trois ans leur
développement psychomoteur était normal. Ils
parlaient et marchaient normalement et fré-
guentaient I'école maternelle pour deux
d’entre eux.

DISCUSSION

La présente étude a été menée afin de faire
I’état des lieux de I'allo-immunisation Rh-D a
N’Djamena. Les conditions nécessaires a I'allo-
immunisation Rh-D sont une mére de Rh-D né-
gatif, un époux ou conjoint de Rh-D positif et
un nouveau-né de Rh- positif [4]. Ceci suppose
que le groupe sanguin de chaque partie pre-
nante soit connu, ce qui n’est pas toujours le
cas au sein des 3 formations sanitaires concer-
nées par cette étude puisque le groupe sanguin
n’était connu que chez 35,6% des femmes en-
ceintes recues en consultation prénatale. Cela
fait que I'allo-immunisation foeto-maternelle
n’est découverte que devant les avortements
et mort-nés ou les complications néonatales.
Parmi les gestantes dont le groupe sanguin
était connu, seules 6,2% d’entre elles possé-
daient le Rh-D négatif. Cette fréquence est sans
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doute sous-estimée par I'absence de groupage
systématique des gestantes vues en contact
prénatal. Les 37 gestantes a risque d'immuni-
sation avaient majoritairement un age compris
entre 26 et 35 ans et étaient multigestes ou
grandes multigestes dans la plupart des cas. Le
groupe sanguin, lorsqu’il est connu avant le
mariage, permet de prévenir au mieux l'allo-
immunisation Rh-D et ses conséquences, ce qui
n’est pas le cas dans la présente étude puisque
a peine 10% des gestantes connaissaient leur
groupe sanguin avant le mariage. Ceci résulte
de la faible pratique du bilan prénuptial dans le
contexte tchadien rendant ainsi difficile la pré-
vention systématique. La consultation préna-
tale lorsqu’elle est de qualité permettrait de
rattraper ce retard si les femmes ne sont pas
déja immunisées au cours de la jeunesse en rai-
son des pratiques d’avortements clandestins
qui sont fréquents au Tchad [7].

Quand on considere les pratiques de préven-
tion de 'immunisation, 73% des gestantes éli-
gibles n’avaient jamais regu une injection du
sérum anti- D malgré une situation a haut
risque d'immunisation. Les raisons a la base de
ce fait sont en général comme dans la présente
étude, la primigestité, le co(it onéreux du sé-
rum anti-D, la non disponibilité du sérum,
I'ignorance ou le manque d’information et I'ac-
couchement a domicile [8]. En recherchant les
antécédents maternels susceptibles d’entrai-
ner une immunisation, il est retrouvé en dehors
de I'absence d’administration d'immunoglobu-
line anti-D, la multiparité, la faible fréquenta-
tion des services de consultation, les fausses
couches et les avortements, une révision uté-
rine aprés une fausse couche ou un avortement
[8]. Devant un couple mere-nouveau-né a
risque d’allo-immunisation foeto-maternelle
Rh-D, le diagnostic est confirmé par la re-
cherche positive des agglutinnes irrégulieres
chez la gestante et le test de Coombs direct po-
sitif chez le nouveau-né. Ce diagnostic n’a été
confirmé que chez 16,2% des couples a risque,
soit 10,8% chez la mére au cours de la gros-
sesse et 9,1% chez le nouveau-né. Le faible
pourcentage de RAI positive observé chez les
gestantes a N’Djamena est parfois similaire et
parfois supérieur a ceux retrouvés dans la litté-
rature [1, 10-12]. Par contre le faible pourcen-
tage de 9,1% de test de Coombs direct positif
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observé a N’'Djamena est nettement inférieur a
celui de 50% retrouvé dans les allo-immunisa-
tions [1]. L'anémie biologique a la naissance,
Iictéere et le syndrome hémorragique lié a une
thrombopénie étaient les principales complica-
tions retrouvées chez les nouveau-nés avec
une évolution favorable sous traitement. La
fréquence de l'ictére, observée chez les nou-
veau-nés présentant une allo-immunisation est
variable d’une étude a l'autre, 15,2% a N’'Dja-
mena, 15,7% au Bengladesh, 26,9% au Nigéria
et 15,9% au Bénin [13-15]. Le traitement de I'ic-
tere sévére dans les incompatiblités foeto-ma-
ternelles est actuellement basé sous la photo-
thérapie intensive seule ou associée a I'exsan-
guino-transfusion [15]. L’héliothérabie ou bain
de rayons solaire persistant encore dans cer-
taines régions des pays de I’Afrique au sud du
Sahara doit étre découragé car retarde la prise
en charge, ce qui expose au risque d’encépha-
lopathie hyperbilirubinémique [14-15]. Il se fait
gu’a Ndjamena la photothérapie intensive
n'existe pas et I'exsanguino-transfusion, bien
gu’indiguée chez un nouveau-né, n’a pu étre
réalisée par insuffisance du plateau technique.
L'anémie et le saignement observés dans les
complications de I'allo-immunisation ont été
traités par transfusion du sang O négatif dé-
pourvu d’hémolysine. Ces cas auraient pu bé-
néficier d’'une transfusion de plaquettes com-
patibles [5].

Face a ces complications graves des incompati-
bilités foeto-maternelles, il est temps que les
moyens diagnostiques a savoir le phénotypage
Rh/Kell, la spécification de I'anticorps et son ti-
trage, I'écho doppler de l'artere cérébrale
moyenne du fecetus, le test de Kleihauer et les
moyens thérapeutiques comme la photothéra-
pie intensive et |I'exsanguino-transfusion soient
mis en place dans le plateau technique des ho-
pitaux de N’Djamena. L'évolution a court et
moyen termes était favorable avec un dévelop-
pement psycho-moteur normal pour un recul
de trois ans chez les trois nouveau-nés immu-
nisés. Ces enfants auraient pu étre atteints de
I’encéphalopathie hyper bilirubinémique qui
survient pour des taux élevés au-dela de 180 a
200 mg/litre chez le nouveau-né a terme et de
150 a 180 chez le prématuré. Elle est fré-
guente, 18,5% a Porto-Novo au Bénin, grave, ir-
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réversible et se traduit par des signes neurolo-
giques : hypotonie, disparition des réflexes ar-
chaiques, yeux en coucher de soleil, mouve-
ment d’enroulement et de reptation puis acces
d’hypertonie, convulsions et décés ou retard
psycho-moteur [15, 16]. Les facteurs de risque
en sont la prématurité, le retard a la prise en
charge (nouveau-né sorti précocement de la
maternité) et les taux sanguin élevés de biliru-
bine indirecte [15, 17]. Face a ces complica-
tions graves de l'allo-immunisation Rh-D, la
prévention doit étre anticipée par les mesures
suivantes : chez la femme en activité génitale
ou enceinte, la détermination systématique du
groupe sanguin dans les systemes ABO et Rh, la
recherche des agglutinines irrégulieres lors des
contacts prénatals quand elle est Rh-D négatif,
I'administration du sérum anti-D a la partu-
riente a risque ; chez le nouveau-né, le grou-
page systématique dans les systémes ABO et
Rh, la pratique du test de Coombs direct et le
dosage de la bilirubinémie au cours des pre-
mieres 24 heures de vie quand il est a risque,
son hospitalisation immédiate en néonatologie
en cas d’immunisation ou d’ictere pour une
prise en charge adéquate et la sensibilisation
de la communauté des femmes enceintes et du
personnel soignant pour espérer la réduction
voire la disparition de cette affection [4, 8, 14].

CONCLUSION

L’allo-immunisation Rh-D est une réalité dans
les hopitaux de N’'Djaména ; mais |’environne-
ment, marqué par |'absence de ressources
techniques et humaines compétentes ne per-
met ni de la diagnostiquer, de la traiter encore
moins de la prévenir alors qu’il en existe des
complications hautement handicapantes pour
I"avenir psycho-moteur des nouveau-nés si le
décés ne survient pas. Face aux complications
graves de l'allo-immunisation Rhésus D dont
I’encéphalopathie hyperbilirubinémique, il est
nécessaire d’en intensifier la lutte par une sen-
sibilisation du personnel soignant et des
femmes enceintes pour un groupage systéma-
tiqgue des femmes enceintes ou un bilan pré-
nuptial, la RAI chez toutes les gestantes Rh-D
négatif et le renforcement du plateau tech-
niques des hopitaux pour la prise en charge
adéquate du nouveau-né arisque et de sa mere
a I'accouchement.
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