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RESUME

Introduction : Au Bénin, la recherche des agglutinines irrégulieres (RAI) n’est pas systématique au
cours de la grossesse. Face au risque non négligeable d’allo-immunisation foeto-maternelle, nous
avons déterminé les allo-anticorps antiérythrocytaires chez les parturientes et recherché les facteurs
associés. Méthodes : Il s’agissait d’une étude transversale descriptive et analytique conduite sur une
période de neuf mois. Elle a porté sur 120 parturientes admises a la Clinique Universitaire de Gynéco-
logie-Obstétrique du CNHU-HKM et leurs nouveau-nés. La RAI a été réalisée chez chaque parturiente
sur support de gel filtration. Chez les nouveau-nés des méres allo-immunisées, le test direct a
I’antiglobuline, le groupage sanguin ABO RH et la bilirubinémie ont été réalisés sur le sang du cordon.
Résultats : L’age moyen des parturientes était de 31 ans. Le groupe sanguin O a été identifié chez
53,34% des parturientes, suivi du groupe sanguin B (23,33%) et le groupe AB étaient le moins repré-
senté (4,16%). Dix-huit parturientes étaient de groupe RH-1. La prévalence de I'allo-immunisation
antiérythrocytaire était de 2,5% et I’'anti RH1 a été identifié dans un cas. Deux parturientes présen-
taient un mélange d’allo-anticorps non identifiés. Le facteur favorisant la survenue de ces allo-
anticorps était la menace d’accouchement prématuré. Un nouveau-né avait présenté une maladie
hémolytique par incompatibilité fceto-maternelle anti RH1. Conclusion : Le risque d’allo-
immunisation antiérythrocytaire est importante chez les parturientes admises au CNHU pouvant
provoquer une maladie hémolytique par incompatibilité foeto-maternelle. Des études portant sur
une population d’étude plus importante de parturientes pourrait permettre d’améliorer nos connais-
sances sur I'allo-immunisation feeto-maternelle au Bénin.

Mots clés : allo-immunisation antiérythrocytaire, RAI, incompatibilité foeto-maternelle, Test direct a
I’antiglobuline, femme enceinte, parturiente.

SUMMARY

Introduction: In Benin, the detection of irregular agglutinins (RAI) is not systematically performed
during pregnancy. In view of the non-negligible risk of fetomaternal alloimmunization, we deter-
mined antierythrocytic alloantibodies in parturients and investigated associated factors. Methods:
This was a descriptive and analytical cross-sectional study conducted over a nine-month period. It
included 120 parturients admitted to the CNHU-HKM Gynecology-Obstetrics University Clinic and
their neonates. RAI was performed on each parturient using gel filtration media. In neonates of allo-
immunized mothers, direct antiglobulin testing, ABO RH blood grouping and bilirubinemia were per-
formed on cord blood. Results: The mean age of parturients was 31 years. Blood group O was identi-
fied in 53.34% of parturients, followed by blood group B (23.33%) and group AB (4.16%). Eighteen
parturients were RH-1. The prevalence of antierythrocytic alloimmunization was 2.5%, and the anti-
bodies identified were anti RH1 and two cases of unidentified mixed alloantibodies. The factor favor-
ing the occurrence of these alloantibodies was the threat of premature delivery. One newborn pre-
sented with hemolytic disease due to fetomaternal anti-RH1 incompatibility. Conclusion: The risk of
antierythrocytic alloimmunization is significant in parturients admitted to the CNHU university clinic
of obstetrics and gynecology. Studies on a larger study population could improve our knowledge of
maternal-fetal alloimmunization in Benin.
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INTRODUCTION

L'allo-immunisation antiérythrocytaire corres-
pond a la réponse immunitaire d’un individu
d’une espéce vis-a vis d’antigenes érythrocy-
taires étrangers d’un autre individu de Ia
méme espece [1]. Cette allo-immunisation
peut survenir apres la sensibilisation des glo-
bules rouges au décours d’une transfusion
sanguine ou d'une grossesse. L’allo-
immunisation antiérythrocytaire foeto-
maternelle est caractérisée par la production
d’anticorps par la mere contre un antigene
présent sur les globules rouges du foetus en
réponse au passage transplacentaire de ces
hématies dans la circulation maternelle [2]. Au
cours d’une grossesse ultérieure, les anticorps
maternels ainsi produits lors d’une réponse
immunitaire primaire, traversent le placenta
vers la circulation feetale et se fixent sur la
membrane des globules rouges du foetus. Ce
qui entraine une hyperhémolyse puis une
anémie chez le foetus et le nouveau-né [3].
Aux Etats Unis, la fréquence des allo-anticorps
antiérythrocytaires chez les femmes en age de
procréer étaient de 1,5% [4] alors qu’en
Suede, 0,4% des grossesses étaient compli-
qguées d’allo-immunisation anti-érythrocytaire
non ABO [5]. Les anticorps les plus souvent
concernés sont dirigés contre les antigenes
des systemes RH, KELL, DUFFY, KIDD et MNS.
[3]. Parmi ces derniers, I'anti-RH1 était le plus
fréquent suivis des autres anticorps non ABO,
non RH1 dont la moitié était liée aux anti-
génes RH4 et RH3 [6].

Au Bénin, une étude réalisée en 1988 sur 800
femmes enceintes, avait montré une fré-
guence d’allo-immunisation antiérythrocytaire
de 4,75% contre 2,72% des 1 555 femmes
enceintes recrutées en Belgique [7]. Malgré
cette fréquence élevée d’allo-immunisation
chez les femmes enceintes au Bénin, la sur-
veillance immuno-hématologique de ces der-
nieres est restée limitée a la détermination du
groupe sanguin ABO-RH1 de la mere et a
I'injection d’immunoglobuline anti D aux
femmes du groupe RH-1 apres
I'accouchement d’un nouveau-né RH1. En
absence de réalisation systématique de la
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recherche d’agglutinine irréguliere chez les
femmes enceintes, 'objectif de cette étude
était de déterminer la fréquence des allo-
anticorps anti-érythrocytaires chez les partu-
rientes admises a la Clinique Universitaire de
Gynécologie et d’Obstétrique (CUGO) du
CNHU HKM en 2019 et les facteurs associés a
la survenue de cette allo-immunisation.

METHODES

Il s’agissait d’une étude transversale descrip-
tive et analytique avec une collecte prospec-
tive de données qui a été conduite de mars a
novembre 2019 a la Clinique Universitaire de
Gynécologie et d’Obstétrique (CUGO) du
CNHU-HKM et au laboratoire d'immuno-
hématologie de I’Antenne Départementale de
I’Atlantique et du Littoral de I’Agence Natio-
nale pour la Transfusion Sanguine (ANTS) du
Bénin. La population d’étude était constituée
de toutes les parturientes admises a la CUGO
et recrutées de maniere exhaustive au cours
de la période d’étude apres obtention de leur
consentement éclairé ainsi que de celui de
leur conjoint pour participer a I'étude. Les
femmes dont le sang du cordon de leur nou-
veau-né n’avait pas pu étre prélevé n’ont été
inclues. Les variables étudiées étaient les va-
riables socio-démographiques (age, situation
matrimoniale), cliniques (antécédents transfu-
sionnels, nombre de poches de concentrés de
globules rouges recues, gestité, parité, fausses
couches, menace d’avortement prématuré,
cerclage, traumatisme abdomino-pelvien,
mort foetal in utéro, mode d’accouchement)
et paracliniques (groupe sanguin ABO et RH1,
notion d’antécédent d’allo anticorps antiéry-
throcytaires). Les données avaient été collec-
tées par interview et revue documentaire. Le
prélevement de I'échantillon de sang veineux
était ensuite réalisé a chaque parturiente dans
un tube contenant de I'éthyléne diamine tétra
acétique (EDTA) et dans un tube sec aprés une
asepsie rigoureuse en vue de la recherche des
anticorps irréguliers (RAI). La RAI était réalisée
en technique indirecte a I'antiglobuline sur un
support de  gelfiltration en  milieu
Liss/Coombs en utilisant trois hématies tests.
Lorsque le test de dépistage de I'allo-anticorps
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antiérythrocytaire était positif, une identifica-
tion du ou des anticorps présents dans le sé-
rum était réalisée en confrontant la distribu-
tion des réactions positives et négatives obte-
nues avec la distribution des antigenes pré-
sents sur le panel d’hématies test utilisés.
L'identification de l'anticorps se fait aprés
I’analyse comparée des réactions positives et
négatives observées avec chaque cellule-test
en utilisant les tables d’antigénes jointes aux
panels. L’anticorps identifié était ensuite con-
firmé par le phénotypage érythrocytaire de la
parturiente dans le systeme concerné. Enfin
une validation statistique de la spécificité des
anticorps identifiés était réalisée [8,9]. Par
ailleurs, le groupage sanguin ABO RH1 était
effectué sur le sang veineux de chaque partu-
riente et sur le sang du cordon de chaque
nouveau-né de mere allo-immunisée. Chaque
fois que la parturiente était de groupe RH-1, la
recherche du D faible était faite en test indi-
rect a I'antiglobuline. Enfin le test direct a
I"antiglobuline était fait sur les globules rouges
du sang du cordon des nouveau-nés nés de
meéres allo-immunisées. La validation analy-
tique des résultats a reposé sur des résultats
conformes aux contréles internes de qualité
du laboratoire, I'absence d’ambiguité réac-
tionnelle avec chaque hématie-test utilisé,
I’absence de double population. L’absence de
divergence entre deux réalisations de grou-
page sanguin ou de discordance avec un résul-
tat antérieur était obligatoire [9]. Les données
issues de cette étude ont été saisies sur le
logiciel Microsoft Excel 2010.

L'analyse des données a été faite a I'aide du
logiciel SPSS version 20. Les variables quanti-
tatives ont été exprimées en moyenne lorsque
la distribution était normale et sous forme de
médiane dans le cas contraire. Quant aux va-
riables qualitatives, elles ont été décrites en
proportion. Le seuil de significativité statis-
tique était fixé a p < 0,05. La confidentialité a
été respectée en ce qui concerne les informa-
tions recueillies sur les parturientes et les
nouveau-nés.

RESULTATS

Au cours de cette étude, 120 parturientes ont
été inclues. L'age des parturientes variait
entre 18 et 45 ans avec une moyenne de 31
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ans six mois. Soixante-onze parturientes sur
les 120 soit 59,17% de la population d’étude,
étaient agées de 25 a 35 ans suivies de celles
qui avaient moins de 25 ans (25,83%).

Quatre-vingt-dix-huit parturientes (81,66%)
avaient déclaré étre en couple et la recherche
des antécédents gynéco-obstétriques avait
permis de retrouver 91 multigestes (75,83%)
et 42 multipares (35%). Les autres antécé-
dents obstétricaux retrouvés étaient les
fausses couches (25,83%), les menaces
d’accouchement prématuré (14,17%), les
traumatismes abdomino-pelviens (4,17%),
I’'antécédent de mort foetale in utero (4,17%)
et la mise en place de cerclage chez une par-
turiente. Une notion d’antécédent transfu-
sionnel avait été retrouvée chez 13 partu-
rientes (10,83%).

Au cours de [l'étude, les accouchements
avaient été réalisés dans 60% des cas par voie
basse et 38 parturientes (31,66%) avaient
accouché prématurément. Les résultats du
groupage sanguin dans le systeme ABO
étaient O, B, A et AB dans respectivement
53,34% ; 23,33%; 19,17% et 4,16%. La dé-
termination de I'antigene RH1 étant indisso-
ciable de groupage sanguin ABO, 18 parturien-
tes (15%) étaient négatives pour |'antigéne
RH1.

Trois parturientes avaient une RAI positive soit
une fréquence de 2,5%. L'auto-test et le test
direct a l'antiglobuline réalisés chez chacun
des trois parturientes étaient négatifs.
L'identification des allo anticorps anti-
érythrocytaires en milieu Liss/Coombs avait
permis d’identifier un anti RH1 chez une des
trois parturientes. Quant aux deux autres, il y
avait une pan-agglutination avec une variation
d’intensité des réactions d’agglutination d’une
hématie a Il'autre. Seule la menace
d’accouchement prématuré (p = 0,02) était
associée a l'allo-immunisation anti érythrocy-
taire au cours de cette étude comme indiqué
dans le tableau I.
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Tableau | : Etude des facteurs favorisant la survenue de 'allo-immunisation anti-érythrocytaire chez

les parturientes

RAI Tests statistiques

Positif Négatif

Age (années) 115 - 25] 1 24
125 - 35] 2 76 p=0,72

135-45] 0 17

Transfusion antérieure Oui 0 13
p=0,54

Non 3 104

Gestité Primigeste 1 33
p=0,85

Multigeste 2 84

Parité Nullipare 1 50

Primipare 0 27
p=0,51

Multipare 2 34

Grande Multipare 0 6

Césarienne Oui 1 32
p=0,82

Non 2 85

Fausse couche spontanée Oui 2 28
p=0,09

Non 1 89

Traumatisme abdomino-pelvien Oui 0 7
p= 0,66

Non 3 110
Mort foetale in utéro Oui 0 5 p=0,71

Non 3 112

En ce qui concerne les nouveau nés, nés de
meres allo-immunisées, I'un des trois avait
était de groupe RH1 et présentait un test di-
rect a I'antiglobuline (TDA) positif et une hy-
perbilirubinémie libre faisant évoquer une
incompatibilité foeto-maternelle anti RH1. Les
deux autres nouveau-nés dont les meres
étaient immunisées par un mélange d’allo-
anticorps, avaient un TDA négatif.

DISCUSSION

Une proportion de 2,5% des parturientes
avaient présenté des allo-anticorps anti-
érythrocytaires. Cette fréquence était de
4,75% en 1988 au Bénin et de 5,17% en 2012
en Tunisie [7, 10]. La fréquence relativement
faible de l'allo-immunisation foeto-maternelle
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retrouvée dans cette présente étude pourrait
s’expliquer par le fait que contrairement a
I’étude réalisée en 1988, les anticorps du sys-
teme ABO n’avaient pas été inclus. Toutefois
méme si la fréquence d’allo-immunisation
antiérythrocytaire retrouvée parait faible, elle
reste plus élevée que celle retrouvée en
Islande (1,04%.) [11] car dans les pays déve-
loppés, la surveillance immuno-
hématologique de la femme enceinte est bien
codifiée a travers la demande systématique de
la RAI a la premiére consultation prénatale
puis avant l'accouchement, la détermination
systématique du groupe sanguin de la mere et
parfois du pére dans les systémes ABO, RH et
KELL ainsi que la réalisation systématique du
test de kleinhauer. En fonction des précédents
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résultats, le groupage sanguin du feetus était
identifié a partir du plasma maternel et le
titrage des allo-anticorps antiérythrocytaires
maternels était réalisé et une prise en charge
adéquate était mise en place [12]. Une étude
réalisée sur une population plus importante
pourrait permettre de déterminer la fré-
guence de l'allo-immunisation antiérythrocy-
taire foeto-maternelle au Bénin. L’anticorps
anti-RH1 était identifié chez une des trois par-
turientes présentant une RAl positive de
groupe sanguin A RH-1. La survenue de
I'anticorps anti RH1 chez cette derniére est
probablement liée a I'absence d’injection
d’'immunoglobuline humaine anti RH1 a Ia
28®m semaine d’aménorrhée a cette partu-
riente [13]. Ayant suivi initialement la gros-
sesse dans un centre de santé périphérique,
aucune prophylaxie anti RH1 n’a été faite. Elle
a été référée a la CUGO au cours de la 33%™
semaine d’aménorrhée pour une menace
d’accouchement prématuré. Malgré la généra-

lisation des recommandations sur
I'immunoprophylaxie anti D chez les femmes
RH-1, [lallo-immunisation anti RH1 reste

d’actualité dans de nombreux pays. Elle était
de 2,6%0 aux Etats Unis et de 1,4%o0 en Suede
en 1996 [2]. Les deux autres meres chez qui la
RAI était positive présentaient probablement
un mélange d’anticorps anti-érythrocytaires
car l'autotest et le test direct a I'antiglobuline
étaient négatifs associées une variation
d’intensité des réactions d’agglutination d’une
hématie test a l'autre [14]. Cependant aucun
des enfants nés de ces deux méres n’a déve-
loppé de maladie hémolytique du nouveau-né,
ce qui pourrait faire évoquer chez ces
femmes, un mélange d’allo anticorps ne pré-
sentant pas de risque d’incompatibilité feeto-
maternelle. Au cours de cette étude, la me-
nace d’accouchement prématuré était le fac-
teur associé a la survenue d’allo-anticorps
antiérythrocytaires contrairement aux fausses
couches spontanées, aux interruptions volon-
taires de grossesse, aux manceuvres de ver-
sion, au décollement placentaire, aux gros-
sesses extra-utérines, aux morts in utéro, ou
au cerclage du col ou d’'une amniocentese
[15]. Cependant, méme en absence de tout
facteur de risque d’hémorragie foeto-
maternelle, un quart des allo-immunisations
anti-RH1 surviennent suite au passage occulte
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et spontané d’hématies foetales dans la circu-
lation maternelle. Grace au test de Kleihauer,
il a été mis en évidence des hématies feetales
chez respectivement 3%, 12,1% et 45,4% des
femmes enceintes au premier, second et troi-
siéme trimestre de grossesse [16]. Malgré que
10,83% des participants avaient un antécé-
dent transfusionnel, la transfusion sanguine
n’était pas associée a la survenue d’une allo-
immunisation anti-érythrocytaire. Ce résultat
pourrait s’expliquer par une immunotolérance
vis-a-vis des antigenes érythrocytaires ou par
le fait que les parturientes pourraient possé-
der des antigénes érythrocytaires de grande
fréquence dans la population générale [17].

CONCLUSION

L'allo-immunisation antiérythrocytaire repré-
sente un défi lors du suivi obstétrical des
femmes enceintes a la clinique universitaire
de gynécologie-obstétrique du CNHU HKM.
Malgré les mesures prophylactiques d’allo-
immunisation antiérythrocytaire existantes, la
fréquence de cette derniere était importante
au cours de cette étude. Parmi les allo-
anticorps antiérythrocytaires retrouvés, un cas
d’anti RH 1 et deux cas de mélange d’allo-
anticorps antiérythrocytaires avaient été iden-
tifiés. La menace d’accouchement était asso-
ciée a la survenue de I'allo-immunisation an-
tiérythrocytaire et un cas de maladie hémoly-
tigue du nouveau-né lié a l'incompatibilité
foeto-maternelle anti RH1 a été identifié. Des
études portant sur une population plus large
permettront d’améliorer les connaissances sur
I'allo-immunisation foeto-maternelle au Bénin.
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