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Préface

En 1995-1996, le Comité d’Organisation des Etudes Epidémiologiques et de la Re-
cherche sur le Terrain, du Programme des Vaccins et Vaccinations de ’OMS (3 présent
renommé Département des Vaccins et Produits Biologiques) a financé une étude
mondiale de la situation concernant le syndrome de rubéole congénitale (SRC) et
I’emploi du vaccin antirubéoleux. L’enquéte a montré qu’environ 50 pays en
développement avaient réalisé des études considérables afin d’évaluer le fardeau
représenté par le SRC ; les autres pays ont réclamé des conseils a propos des méthodes
de surveillance du SRC (Cutts et coll. 1997). Vers la mi-1996, 78 pays (dont 28%
des pays en développement) avaient introduit le vaccin contre la rubéole dans leurs
programmes nationaux de vaccinations. Cependant, ces pays n’ont pas tous mis en
ceuvre un programme de surveillance de la rubéole et du SRC (Robertson et coll.
1997).

Au milieu des années 1990, les programmes de vaccination contre la rubéole ont été
I’objet d’un intérét grandissant. Depuis 1999, 113 pays se sont fixés I’objectif
d’éradiquer la rougeole et établissent actuellement un réseau mondial de laboratoires
travaillant sur cette maladie infectieuse. Dans le cadre le ’éradication de la rougeole,
nombre de pays concernés pensent certainement i la possxblhte d’inclure le vaccin
antirubéoleux dans leurs programmes nationaux de vaccinations, si ce n’est déja fait;
et considérent peut-étre I’éradication de la rubéole comme un objectif supplémentaire
approprié. C’est ainsi qu’en 1998, les iles antillaises, Etats membres du Common-
wealth, furent les premigres i se fixer pour objectif ’éradication de la rubéole (Hinman
et coll. 1998, Irons et coll. 1998, Plotkin et coll. 1999).

Ce document a été rédigé i I'intention des pays qui appliquent la vaccination
antirubéoleuse ou qui envisagent de I'introduire dans leur programme national de
vaccinations. Il trace les grandes lignes d’un protocole de surveillance du SRC et de
la rubéole elle-méme, dans le cadre de son éradication. Les pays devront adapter ces
directives au contexte local. Ceux qui disposent de ressources financiéres et tech-
niques importantes (participation d’organismes de recherche) souhaiteront peut-&étre
établir des systémes de surveillance plus sophistiqués, comportant un plus grand
nombre de tests en laboratoire et/ou un dépistage plus poussé des nouveau-nés
souffrant de malformations 3 la naissance.

Le présent rapport est la version destinée aux études de terrain, d’'un document
actuellement en cours d’élaboration par 'OMS. Les commentaires et les conseils
visant 3 améliorer cet ouvrage sont les bienvenus et doivent étre adressés au
Dr S. Robertson, Département des Vaccins et Produits Biologiques, Organisation
mondiale de la Santé, 1211 Genéve 27, Suisse.







1. Introduction

La surveillance du syndrome de rubéole congénitale (SRC) nécessite un vaste
systéme de dépistage des cas présumés de SRC chez les enfants en bas age se
présentant aux différentes consultations médicales, ainsi qu’un examen clinique
approfondi et des analyses de laboratoire pour chaque cas. L'incidence du SRC doit
&tre rapportée en nombre de cas pour 1000 naissances viables par an. La plupart des
pays industrialisés ont établi une surveillance du SRC a P'aide des programmes
nationaux de déclaration de la maladie et/ou des programmes de dépistage des
malformations 2 la naissance (Cheffins et coll. 1998, Orenstein et coll. 1985,
Rebiere & Jacob 1998, Schluter et coll. 1998, Tookey & Peckham 1999). Cependant,
dans les pays en développement, le nombre de cas de SRC déclarés (comme pour le
tétanos néonatal) est vraisemblablement inférieur 3 la réalité dans les régions et les
communautés oll I’accouchement a lieu 2 la maison, et quand les décés a la naissance
ou durant I’enfance ne sont pas toujours signalés. Dans ces conditions, les enquétes
sur la rubéole faciliteront I'identification des cas de SRC.

Ces enquétes ont ainsi fourni un certain nombre d’informations concernant la
survenue du SRC dans les pays en développement de différentes régions du globe.
(Tableau 1, Cutts et coll. 1997). Les taux de SRC sont supérieurs 3 ceux enregistrés
dans de nombreux pays industrialisés avant I'introduction de la vaccination
antirubéoleuse (Banatvala 1998).

Tableau 1. Taux de syndrome de rubéole congénitale (SRC) pour
1000 naissance viables dans 7 pays en développement,
avant l'introduction du vaccin contre la rubéole.

Pays Année(s) |Tauxde SRC pour Référence
1000 naissances
viables
Israél 1972 1,7 Swartz et coll. 1975
Jamaique 1972-81 0,4 Baxter 1986
Sultanat d’Oman 1988 0,5 Juma 1989
1993 0,7 EPI 1994
Panama 1986 2,2 Owens & Espino 1989
Singapour 1969 1,5 Doraisingham & Goh 1981
Sri Lanka 1994-95 0,9 Gunasekera & Gunasekera 1996
Trinidad et Tobago 1982-83 0,6 Ali et coll. 1986
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La surveillance de la rubéole est vraisemblablement plus facile dans les pays parvenus
au stade de Iéradication de la rougeole/rubéole. Dans ces conditions, la surveillance
de la maladie éruptive et son étude (incluant des analyses de laboratoire) visent 2
déceler la circulation des virus de la rougeole et de la rubéole. On conseillera donc
une surveillance de la rubéole basée sur la détection des cas, uniquement dans les
pays ayant mis en ceuvre un programme d’éradication de cette maladie (Hinman et
coll. 1998, Irons 1998, Plotkin et coll. 1999). Pour les pays n’ayant pas encore atteint
ce stade, ’étude des épidémies de rubéole viendra renforcer la surveillance du SRC.

La couverture vaccinale antirubéoleuse doit &tre contrdlée dans tous les groupes
cibles pour cette vaccination, déterminés en fonction de la stratégie de vaccination
antirubéoleuse adoptée (Robertson et coll. 1997).

2 Directives concernant la surveillance du SRC et de la rubéole



2. Formes cliniques

La Classification Internationale des Maladies distingue la rubéole (ICD-9 056;
ICD-10 B06) et le syndrome de rubéole congénitale (ICD-9 771.0; ICD-10 P35.0)
(WHO 1993, Benson 1995).

2.1 La rubéole

La rubéole est caractérisée par une eruptlon maculo-papuleuse accompagnée de fi¢vre.
Les complications sont rares, excepté chez la femme enceinte qu1 court le risque soit
d’un avortement spontané, soit d’accoucher d’un bébé mort-né ou atteint de rubéole
congénitale.

Le diagnostic clinique de la rubéole est trés difficile, car il s’agit de 'une des nombreuses
maladies caractérisées par une éruption maculo- papuleuse accompagnée de fievre
(Tableau 2). Le diagnostic différentiel des éruptions maculo-papuleuses peut faire
discuter des virus de la rougeole, de la dengue, du parvovirus B19, de ’herpesvirus
6 humain, des adenovirus, des entérovirus, des virus Coxsackie, Echo, Ross River,
Chikungunya, et des streptocoques du groupe A (beta hémolytique) (Bell et coll.
1975, Cubel et coll. 1997, Davidkin et coll. 1998, Dietz et coll. 1992, Frieden &
Resnick 1991, Rodriguez et coll. 1998, Shirley et coll. 1987). La rougeole
s’accompagne généralement d’une toux, d’un rhume et d’une conjonctivite. Ces
symptdmes sont observés chez 60% des femmes atteintes par la rubéole a I'age adulte
(Banatvala & Best 1998), mais sont également fréquents pour d’autres infections
virales telles que les maladies provoquées par le parvovirus B19, le virus de la dengue
et certains arbovirus (Tableau 2). Lors de la rubéole et de la roséole enfantine
(généralement diagnostiquée chez les enfants de moins de 4 ans), on constate parfois
une adénopathie post-auriculaire. Le diagnostic différentiel de ces maladies reste
donc difficile 3 poser chez le jeune enfant (7ait et coll. 1996). C’est pourquoti, I’analyse
de laboratoire est indispensable 3 la confirmation du diagnostic de la rubéole.

Réponse immunitaire a la rubéole

On connait parfaitement la réponse immunitaire humorale 3 I'infection par le virus
de la rubéole. Des IgM spécifiques du virus de la rubéole permettent de poser le
diagnostic d’une infection aigué: elles apparaissent généralement 4 jours aprés le
début de I’éruption et persistent parfois pendant 4 2 12 semaines. Les IgG spécifiques
du virus de la rubéole constituent un marqueur 3 long terme de P'infection: elles
commencent 3 apparaitre aprés le début de ’éruption pour atteindre un pic environ
4 semaines plus tard, et persistent généralement toute la vie (Best & O’Shea 1995).
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Tableau 2. Caractéristiques de quelques maladies
provoquant une éruption généralisée accompagnée de fievre
(Benenson 1995, Frieden & Resnick 1991, Remington & Klein 1995)

Maladie Rubéole Rougeole Dengue Erythéme Roséole
infectieux' | infantile?
Agent infectieux Virus de la | Virus de la | Virus de la| Parvovirus |Herpesvirus
rubéole rougeole dengue B19 humain 6
Durée d’incubation (jours) 14-23 7-18 2-12 4-20 10
Fiévre Oui Oui Oui Oui Oui
Eruption Oui Oui Oui Oui Oui
Conjonctivite Oui Oui Oui Oui Non
Rhume Oui Oui Oui Oui Non
Symptomes associés Oui Non Oui Oui Non
(surtout (surtout
chez les chez
femmes 'adulte)
aduites)
Adénopathie Oui Non Non Non Oui
post-auriculaire
Test diagnostic igM IgM lgM igM igM
Accouchement
d’un enfant mort-né en Oui Oui Oui® Oui Non
cas d’infection pendant
la grossesse,
malformations a la Oui Non Non Non Non
naissance )
Possibilité de prévention Oui Oui Non Non Non

vaccinale

Egalement connu sous le terme de cinquiéme maladie ou mégalérythéme épidémique.

Egalement connu sous le terme de sixigme maladie ou exanthéme subit.
Mort du feetus signalée chez trois méres ayant contracté la dengue entre les semaines de grossesse 17 et 24

(Carles et coll. 1999).
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2.2 Syndrome de rubéole congénitale (SRC)

Lorsqu’une femme enceinte touchée par la rubéole, meéne sa grossesse i terme, elle
risque d’accoucher d’un enfant souffrant du syndrome de rubéole congénitale (SRC),
si celui-ci a été infecté par le virus durant sa vie intra-utérine. Certaines malformations
dues au SRC sont identifiables dés la naissance, tandis que d’autres seront détectées
quelques mois, voire quelques années plus tard. Les manifestations du SRC sont
parfois transitoires (purpura), permanentes en cas de malformations structurales
(surdité, malformations du systéme nerveux central, maladie cardiaque congénitale,
cataracte), ou tardives (diabéte sucré). Le Tableau 3 présente les principales
manifestations cliniques de la rubéole congénitale.

Surdité. "OMS définit la surdité chez I'enfant comme un seuil d’audition supérieur
ou égal 3 26 dB pour la meilleure oreille sans appareillage (Smith 1999). La surdité
apparait dans 70% a 90% des cas de SRC. Pour 50% de ces enfants, elle représente
le seul signe de SRC bien que trés souvent, elle ne soit pas détectée des le départ. 1l
est certain que le nombre de cas de surdité due au SRC a été sous-estimé. En effet, le
SRC est également 4 Iorigine d’une perte d’audition moyenne 3 modérée qui serait
tout aussi fréquente que la perte d’audition grave i profonde (Upfold 1984). Dans
les pays n’appliquant pas la vaccination antirubéoleuse dans leurs programmes de
vaccinations, ce syndrome est la cause la plus fréquente de surdité congénitale non
héréditaire (Smith 1999). Cette perte d’audition est parfois aggravée par la prise de
certains médicaments (diurétiques, aminoglycocides) lors de maladie cardiaque
congénitale. La surdité congénitale affecte le développement normal du langage.
La perte de I’audition et de la vue rendent la socialisation bien plus difficile.

Il n’est pas facile de mesurer les troubles de I'audition chez les bébés et les jeunes
enfants. Dans cette tranche d’age, ’audiométrie est d’une faible validité et peu fiable.
Les tests de distraction (réaction au bruit) sont peu sensibles et peu spécifiques, si la
personne qui les réalise n’est pas hautement expérimentée (McCormick 1991). Dans
les pays industrialisés, on décele généralement les troubles auditifs vers ’dge de deux
ans (Ekel et coll. 1998).

Deux nouvelles méthodes permettent de tester avec objectivité I’audition des bébés:
les oto-émissions accoustiques (OAE pour otoacoustic emissions)) et les potentiels
évoqués auditifs du tronc cérébral (ABR pour auditary brain system response) (Meh!
& Thompson 1998). Seuls les pays industrialisés disposent de ces moyens techniques
et il n’existe pas d’études concernant ’emploi de ces tests dans les pays en
développement. COAE présente une sensibilité de 90% et une spécificité de 91%
lors du dépistage des nouveau-nés en milieu hospitalier (Plinkert et coll. 1990).
Facile d’emploi, cet équipement coiite environ 3000 $US a 5000 $US. Certains OEA
sont portables, mais on ne connait pas leur robustesse sur le terrain (Smith 1999).
L’ ABR présente une sensibilité de 100% et une spécificité de 91% lors du dépistage
des nouveau-nés en milieu hospitalier (Hyde et coll. 1990). Cet équipement cofite
entre 11 000$US et 23 000$US, et n’existe pas sous forme portable. Les tests ABR
sont généralement réalisés dans des services spécialisés (Smith 1999).
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Tableau 3. Principales manifestations cliniques de la rubéole congénitale
(d’aprés Dudgeon 1975 et Cooper 1985)

Catégorie

Manifestation spécifique

Générale

Perte du foetus (avortement spontané, mort-né)
Faible poids de naissance
Retard mental

Systeme auditif

Surdité sensorineuranale (surdité de perception)
unilatérale ou bilatérale

Affection du systéme auditif central

Défauts de langage

Systéme cardio-vasculaire

Persistance du canal artériel

Sténose pulmonaire

Défauts du septum interventriculaire
Maladie cardiaque congénitale complexe

Systéme oculaire

Rétinopathie pigmentée

Cataracte: nacrée, dense, nucléée
bilatérale dans 50% des cas,
souvent associée a une rétinopathie

Microphtalmie

Manifestations transitoires
néonatales (infection étendue,
forte mortalité)

Thrombocytopénie +/- purpura
Hépato-splénomégalie
Méningo-encéphalite

Signes osseux radiologiques
Adénopathies

Manifestations tardives ou
concernant le développement

Pneumonie interstitielle tardive, vers I'age de
3 a 12 mois
Diabéte sucré insulino-dépendant

Symptémes oculaires. Contrairement 3 la surdité engendrée par le SRC, les
altérations de la vision sont aisément décelables par les parents et le personnel médical
(Pararajasegaram 1999). Ce dernier suspectera un SRC chez le nourrisson de moins
d’un an (a) si la mére a contracté la rubéole pendant sa grossesse ou (b) si la mere
affirme que son enfant n’est pas capable de la fixer du regard, que les yeux de son
bébé sont plus petits que la normale, oscillent rapidement, louchent, et/ou que 'enfant

ne semble pas réagir normalement au bruit.

Il est conseillé de consulter un service spécialisé en ophtalmologique (WHO 1996a),

si on constate ’un des symptdmes oculaires suivants:

Pupille opaque (cataracte)

Vision réduite

Oscillation des yeux (nystagmus)

Strabisme

Globe oculaire de trés petite taille (microphtalmie)

Globe oculaire hypertrophié (glaucome congénital)

Directives concernant la surveillance du SRC et de la rubéole




Réponse immunitaire des bébés atteints de SRC

Lors du SRC, la réponse immunitaire est différente de celle observée pour la rubéole
(et pour de nombreuses autres maladies virales). A la naissance, le sérum du nourrisson
atteint de SRC contient d’une part des IgG spécifiques de la rubéole d’origine
maternelle, et d’autre part des IgG et des IgM spécifiques de la rubéole fabriquées
par Penfant durant la vie intra-utérine. Comme les bébés sains nés de mére immunisées
contre la rubéole possédent également des IgG maternelles spécifiques de la rubéole,
on se réfere aux taux d’IgM spécifiques de la rubéole pour poser le diagnostic de
rubéole congénitale chez le nourrisson. En effet, ces IgM sont détectées chez prés
de 100% des bébés agés de 0 4 5 mois atteints de SRC; chez 60% d’entre eux entre
6 et 12 mois; chez 40% entre 12 4 18 mois, et rarement au dela de 18 mois (Chantler
et coll. 1982).

Les bébés restent longtemps porteurs du virus de la rubéole. On retrouve ce dernier
dans les sécrétions rhinopharyngées de plus de 80% des bébés atteints de SRC,
pendant le premier mois de leur vie. Ce pourcentage diminue pour atteindre 62%
entre 3 et 4 mois, 33% entre 5 et 8 mois, 11% entre 9 et 12 mois, et seulement 3%
durant la deuxiéme année (Cooper 1967). Ces nourrissons porteurs du virus de la
rubéole sont contagieux et des mesures adéquates de lutte contre I'infection doivent
étre mises en ceuvre (Benenson 1995). Ces enfants ne doivent pas étre mis en contact
avec des femmes enceintes non vaccinées contre la rubéole. Il est essentiel que le
personnel hospitalier de services 3 risque (obstétrique, pédiatrie et ophtalmologie)
soit vacciné contre la rubéole, afin d’éviter la propagation nosocomiale de la maladie.
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3. Stades de la lutte contre

la rubéole: propositions

Ces propositions concernent 3 stades de la lutte contre la rubéole. Les activités de
surveillance du SRC/rubéole dépendront du stade des programmes de vaccination

(Tableau 4).

Stade 1: Planification d’un vaccin contre la rubéole

. Dans les pays souhaitant déterminer s’il faut ou non introduire le vaccin
antirubéoleux dans leurs programmes nationaux de vaccinations, I’évaluation
du fardeau représenté par le SRC, facilitera cette prise de décision.

Il existe plusieurs fagons d’évaluer le fardeau que représente le SRC pour la
santé:

1.

Etablir une surveillance du SRC pendant au moins deux ans, soit 4 I’échelle
nationale, soit sur des populations choisies en zone rurale et urbaine
enregistrant au moins 200 000 naissances par an.

En cas d’épidémie de rubéole, réaliser chaque mois, des examens et des
analyses de laboratoire sur un petit nombre de cas présumés de rubéole
(peut-étre 5 3 10 par mois). Il faut examiner toute maladie éruptive
accompagnée de figvre intervenant durant une grossesse. Si on enregistre
des cas de rubéole chez des sujets de plus de 15 ans, une surveillance
active doit étre exercée durant les 9 mois qui suivent la fin de I'épidémie,
pour identifier les cas de SRC chez les nourrissons de moins d’un an.

Evaluer la proportion de femmes susceptibles de contracter la rubéole
pendant leur grossesse, en réalisant des enquétes sérologiques prénatales.
Lorsque les ressources le permettent, réaliser une enquéte sérologique de
communauté, afin d’estimer le fardeau potentiel représenté par le SRC et
I'impact potentiel des différentes stratégies de vaccination contre la rubéole.
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Stade 2: Prévention du SRC

. Cette proposition s’adresse aux pays qui ont introduit le vaccin antirubéoleux
dans leurs programmes de vaccinations, mais ne se sont pas encore fixés I’objectif
d’éradiquer la rubéole:

1.

Contréler annuellement, dans chaque région géographique, la couverture
vaccinale antirubéoleuse de tous les groupes de personnes désignés pour
recevoir le vaccin contre la rubéole, que ce soit dans les secteurs publiques
ou privés.

Etablir une surveillance du SRC basée sur 'identification des cas, en
pratiquant un examen clinique et des tests de laboratoire pour chaque cas
présumé de SRC, dans les régions disposant de I’équipement de laboratoire
et des facilités requises.

Faire un compte rendu mensuel des données agrégées des cas présumés de
rubéole, dans chaque commune.

En cas d’épidémie de rubéole, procéder aux examens comme indiqué i
stade 1.

Certains pays souhaiteront peut-&tre établir une surveillance sérologique
prénatale dans des régions bien précises, afin de contréler la susceptibilité
3 la rubéole des femmes en dge d’avoir des enfants.

Stade 3: Eradication de la rubéole

. Cette proposition s’adresse aux pays qui se sont fixés I'objectif d’éradiquer la
rubéole (généralement associée a I’éradication de la rougeole):

1.

Contrdler la couverture vaccinale antirubéoleuse comme indiqué au
stade 2

Etablir une surveillance du SRC basée sur la détection des cas, en pratiquant
un examen clinique et des analyses de laboratoire pour chaque cas présumé

de SRC.

Etablir une surveillance basée sur la détection des cas de maladie éruptive
fébrile, en vérifiant pour chaque cas, grice aux analyses de laboratoire, s’il
s’agit de la rougeole ou de la rubéole. La plupart des pays s’étant fixés
objectif d’éradiquer la rougeole/rubéole, auront déja établi un systeme
d’enregistrement des cas de maladies éruptives fébriles dans les 48 heures
suivant leur apparition.

Enquéter sur tous les épisodes de maladies éruptives et sur ceux qui
interviennent durant la grossesse. Procéder comme indiqué au stade 1,
lors d’une épidémie de rubéole.

Certains pays réaliseront parfois une surveillance sérologique prénatale
(confére stape 2).
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Tableau 4. Activités de surveillance conseillées en fonction des stades

du programme de vaccination

Stades du programme de vaccination antirubéoleuse

Stade 1 Stade 2 Stade 3
Activités de N’applique pas le Prévention du SRC: Elimination de la
surveillance vaccin contre la introduction de la rubéole
rubéole, mais désire | vaccination

antirubéoleuse dans
le programme
national de
vaccinations

estimer le fardeau
représenté par le
SRC

Surveillance du SRC

o Etablir une surveillance basée sur la détection des cas de SRC chez
les bébés de 0 & 11 mois.

¢ Enregistrer le nombre total de cas de SRC par an.

o Enregistrer le nombre de cas de SRC pour 1000 naissances
viables par an.

Surveillance dela
rubéole

o Etablir une
surveillance basée
sur la détection des
cas de maladie
éruptive fébrile:
examen clinique et
tests de laboratoire
pour chaque cas.

¢ Enregistrer chaque
mois, le nombre de
cas présumés de
rubéole, dans
chagque commune.

Enquéte en cas
d’épidémie

¢ Pendant I'épidémie, examiner 5 a 10 cas de maladie éruptive par
mois (a l'aide de tests de laboratoire) pour confirmer si le virus de la
rubéole est en cause.

e Pendant I'épidémie, examiner tous les cas de maladie éruptive chez
les femmes enceintes.

¢ Pendant I'épidémie (et 9 mois aprés), exercer une surveillance
active pour détecter les cas de SRC chez les nourrissons de
0 a 11 mois.

Surveillance
sérologique

¢ Si les ressources le permettent, établir une
surveillance sérologique prénatale dans
certains centres médicaux, afin de contrdler
la susceptibilité des femmes en age de
procréer.

Couverture vaccinale
antirubéoleuse

¢ Contréler la couverture vaccinale
antirubéoleuse dans les groupes cibles.

o Réaliser des enquétes de couverture, si
nécessaire.

o Enquéter sur les “occasions manquées”.
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4. Role du coordinateur(s)
de la surveillance du

SRC/rubéole

Lorsqu’un pays décide d’établir des programmes de surveillance appropriés pour
’'une des étapes de la lutte contre la rubéole, il est utile de nommer un coordinateur
de la surveillance du SRC/rubéole. Les pays les plus vastes auront peut-étre besoin
de plusieurs coordinateurs: un épidémiologiste, un coordinateur des activités de
laboratoire, et un coordinateur pour la vaccination.

Dans les pays engagés au stade 1 de la lutte contre le SRC/rubéole, le(s) coordinateur(s)
devra principalement se préoccuper d’établir une surveillance basée sur la détection
des cas de SRC/rubéole dans la population. Il devra donc identifier les pédiatres
et/ou les néonatalogistes qui assureront ’examen clinique des cas présumés de SRC,
rempliront les formulaires de déclaration des cas, préleéveront et enverront les
échantillons sanguins au laboratoire pour les tests IgM, et adresseront si nécessaire
les bébés vers un ophtalmologiste, un oto-rhino-laryngologiste ou un cardiologue.
11 est parfois plus pratique d’identifier un médecin qualifié pour chaque province ou
région, ce praticien étant vraisemblablement attaché au service hospitalier spécialisé
local.

Dans les pays engagés au stade 2 de la lutte contre le SRC/rubéole, le(s) coordinateur(s)
de la surveillance devra aussi vérifier que la couverture vaccinale antirubéoleuse est
bien contrdlée dans tous les groupes cibles. Certains pays souhaiteront peut-étre
établir une surveillance sérologique prénatale en des points stratégiques choisis, afin
de contrdler 3 long terme la susceptibilité a la rubéole des femmes enceintes.

Dans les pays engagés au stade 3 de la lutte contre le SRC/rubéole, le(s) coordinateur(s)
devra également collaborer avec les épidémiologistes et les laboratoires impliqués
dans Iéradication de la rougeole, afin d’établir un systéme pratique de surveillance
des maladies éruptives fébriles (EPI 1996).

Le(s) coordinateur(s) de la surveillance du SRC/rubéole peut également assumer les
responsabilités suivantes:

. Etablir des outils de formation adaptés et cohérents avec le systeme de
surveillance nationale déja mis en ceuvre.

. Etablir des formulaires appropriés de déclaration des cas et d’analyses de
laboratoire (ce document en procure quelques exemples).

. Identifier les médecins qualifiés qui examineront les cas présumés de SRC du
nourrisson.
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o Coordonner les activités du laboratoire.

- vérifier que le laboratoire dispose des kits d’IgM adéquats
—  s’assurer que les échantillons sont envoyés 4 temps au laboratoire

—  vérifier que les compte rendus de laboratoire ont bien été regus

) Assurer la formation concernant le systéme de surveillance du SRC/rubéole.
) Conserver une liste des cas présumés de SRC.

J Coordonner les examens lors d’épidémies.

J Faire en sorte que le contrdle de la couverture vaccinale antirubéoleuse soit

cohérent avec les autres systémes de contrdle de couverture vaccinale.
. Analyser les données de la surveillance et remonter P'information.

Dans chaque province ou région, le personnel de santé participant aux activités de
surveillance ou aux études sérologiques, doit étre formé et étroitement encadré. Cette
formation nécessitera un soutien financier et devra comporter une information précise
concernant les définitions des cas, le recueil des données et leur enregistrement, le
prélévement des échantillons sanguins et leur manipulation.

Il est essentiel d’établir une communication réguliére entre chaque site de surveillance
et le(s) coordinateur(s) central de la surveillance. Le(s) coordinateur(s) doit établir le
contact avec la personne qui, dans chaque site de surveillance, remplit et transmet
les formulaires de déclaration des cas, s’assure que les prélévements sanguins sont
correctement effectués et acheminés sans délai vers le laboratoire. La précision et le
caractére exhaustif des formulaires de déclaration des cas seront vérifiés au moment
de leur soumission. Les donnés des registres de laboratoire seront croisées avec celles
des registres de cas présumés et les compte rendus cliniques, afin de rechercher les
cas potentiels ayant été omis.
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5. Surveillance du SRC

Nous conseillons d’axer la surveillance de routine du SRC, essentiellement sur le
dépistage de ce syndrome chez les nourrissons de 0 3 11 mois, bien que certaines
malformations liées au SRC ne puissent étre décelées qu’d un ige plus tardif
(voir paragraphe 2.2). En effet, chez les enfants de plus d’un an, il est trés difficile
d’affirmer que la rubéole est la cause étiologique spécifique de malformations
congénitales ou de malformations de naissance. Il est nécessaire d’accroitre la
surveillance du SRC en cas d’épidémie de rubéole (voir paragraphe 7).

11 faut rendre compte du nombre annuel de cas de SRC et du nombre annuel de cas
de SRC pour 1000 naissances viables. Le calcul du taux nécessitera de définir le
secteur d’apparition des cas (commune, province, totalité du pays) et le nombre annuel
de naissances viables dans ce secteur.

Le personnel sur site participant déja au systéme de surveillance des maladies
contagieuses, devra recevoir des directives et une formation spécifique 2 la surveillance
du SRC. Il est aussi important de garder 4 ’esprit que les nourrissons atteints de
SRC sont parfois examinés par des médecins rattachés 3 des services n’appartenant
pas au systeme de surveillance de routine de la maladie, par exemple certaines unités
hospitaliéres spécialisées en ophtalmologie (WHO 1996a) ou en chirurgie cardiaque.
Ainsi, pour mettre en ceuvre un programme de surveillance du SRG, il est parfois
extrémement utile d’obtenir I’aide du Programme National de Prévention de la Cécité
et de la Surdité (WHO 1996c), de la Société Nationale des Pédiatres, de la Société
Nationale des Obstétriciens, de la Société Nationale des Cardiologues, etc. Pour
participer de fagon utile a cette surveillance, les professionnels concernés doivent
recevoir des précisions concernant les définitions du cas standard, les méthodes
d’examens et de déclaration des cas présumés de SRC (copie des formulaires de
déclaration des cas), et des renseignements concernant le traitement et I’acheminement
des échantillons vers le laboratoire approprié.

Il est indispensable de procurer des directives écrites et de proposer si nécessaire
une formation aux sites et aux spécialistes suivants:

. Les sites participant réguliérement 3 la surveillance des maladies du PEV
(épidémiologistes, infirmitres et personnel de santé de la communauté).

. Unités de néonatalogie et unités de soins intensifs en néonatalogie.

o Services d’obstétrique (obstétriciens et sages-femmes).

. Hoépitaux généraux (unités de pédiatrie).

. Hépitaux spécialisés.
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J Ophtalmologistes, optométristes et personnel assurant les soins courants de

Peeil.
. Otologistes et audiologues.
. Cardiologues et chirurgiens spécialisés en chirurgie cardiaque.

L’Annexe A propose un organigramme des activités de surveillance du SRC.

5.1 Définition ducas

Cette version destinée aux essais sur le terrain, propose les définitions de cas 2 titre
provisoire.

Cas présumé de SRC

Tout nourrisson igé de moins d’un an chez lequel un travailleur sanitaire suspecte un

SRC.

Un travailleur sanitaire soupgonnera un SRC chez tout nourrisson pour lequel on a
suspecté ou confirmé I'infection de la mere par le virus de la rubéole au cours de la
grossesse.

Un travailleur sanitaire suspectera un SRC quand un bébé présente une maladie
cardiaque, et/ou une suspicion de surdité, et/ou au moins l'un des signes oculaires
suivants: pupille blanche (cataracte), vision réduite, oscillation des yeux (nystagmus),
strabisme, taille réduite du globe oculaire (microphtalmie), hypertrophie du globe
oculaire (glaucome congénital).

Les travailleurs sanitaires doivent adresser tout cas présumé de SRC 2 un médecin
qualifié.

Cas de SRC cliniquement confirmés

On parle de cas de SRC cliniquement confirmé, quand un médecin qualifié décele
deux complications citées en (a) OU une complication citée en (a) et une complication
citée en (b):

(a) Cataracte(s) et/ou glaucome congénital, maladie cardiaque congénitale, perte
de I'audition, rétinopathie pigmentée.

(b) Purpura, splénomégalie, microcéphalie, retard mental, méningo-encéphalite,
signes osseux radiologiques, jaunisse apparaissant dans les 24 heures aprés la
naissance.

Cas de SRC confirmé par le laboratoire

Un cas de SRC est dit confirmé par le laboratoire lorsque le nourrisson présente une
réaction positive au test sanguin des IgM spécifiques de la rubéole.
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Rubéole Congénitale (RC)

On parle de rubéole congénitale (RC), lorsque I’examen clinique ne confirme pas le
SRC, bien que le test sanguin des IgM spécifiques de la rubéole soit positif.

5.2 Déclaration ducas

Un formulaire standard doit étre remph pour chaque cas présumé de SRC (exemple
en Annexe B). Il est essentiel de consigner les informations suivantes:

. Signes cliniques et symptomes présentés par le nourrisson
. Date de naissance de I’enfant

) Date de la notification

. Date de examen clinique

. Date du prélévement sanguin sur enfant

. Résultats du test IgM

) Antécédents maternels de maladie éruptive fébrile ou d’exposition i ce type de
maladie durant cette grossesse

. Adresse actuelle de la mere ou adresse(s) durant la grossesse

. Voyages de la mére durant cette grossesse

. Passé vaccinal antirubéoleux maternel

5.3 Analyses delaboratoire

Pour chaque cas présumé de SRC, on prélevera un échantillon de sang (1 ml) dés que
possible aprés la naissance. Le test IgM spécifiques de la rubéole sera positif chez
presque tous les bébés atteints de SRC, s’il est pratiqué au cours des six premiers
mois. Il sera positif chez 60% des bébés atteints de SRC, dgés de 6 3 12 mois. On
considére généralement dans le cadre de la surveillance, que ’analyse d’un seul
échantillon de sang est suffisante pour confirmer ou infirmer un cas de SRC.
Cependant, si le premier prélévement de sang s’avére négatif pour le test IgM alors
qu’il existe une suspicion clinique et/ou épidémiologique de SRC, il sera nécessaire
de répéter ’analyse. Le paragraphe 9 de ce document fournit de plus amples
informations concernant les analyses de laboratoire.

Certains pays disposant de ressources plus importantes et/ou bénéficiant des services
d’un laboratoire de recherche souhaiteront peut-&tre appliquer des techniques de
laboratoire plus sophistiquées pour établir le diagnostic de SRC (Banatvala & Best
1998, Diaz Ortega 1999).
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6. Surveillance de la rubéole

La surveillance de la rubéole constitue une priorité pour les pays ayant décidé
d’éradiquer cette maladie, c’est i dire parvenus au stade 3 de la lutte contre la rubéole.
Cette décision est généralement associée a celle d’éradiquer la rougeole. Dans ces
conditions, la surveillance combinée de la rougeole et de la rubéole, toutes deux
étant des maladies éruptives, représente un élément clé de leur éradication.

On trouvera en Annexe C un organigramme de la surveillance de 1a maladie éruptive
fébrile pour les pays engagés dans la phase d’éradication de la rougeole/rubéole.

6.1 Définition du cas

Cette version destinée aux essais sur le terrain propose les définitions de cas A titre
provisoire.

Cas présumé de rubéole

On suspectera un cas de rubéole chez un patient quel que soit son age, si la personne
est fiévreuse, présente une éruption maculo-papuleuse et 'un des symptémes suivants:
adénopathie cervicale, sub-occipitale ou post-auriculaire, ou arthralgie/arthrite.

Il est généralement impossible de distinguer la rubéole de la rougeole, de la dengue
et autres maladies éruptives fébriles. Dans les pays en phase d’éradication de la rubéole/
rougeole, les cas présumés de rubéole et de rougeole sont rassemblés en une seule
catégorie i surveiller.

Cas de rubéole confirmé par le laboratoire

Face 3 la difficulté du diagnostic clinique de la rubéole, I'analyse de laboratoire est
indispensable. Le cas de rubéole est dit confirmé par le laboratoire lorsque le

prélévement sanguin est positif pour le test IgM spécifique de la rubéole (confére
Annexe C).

Cas de rubéole épidémiologiquement confirmé

En P’absence de prélévement sanguin chez un patient souffrant d’une maladie éruptive
fébrile, un cas de rubéole est dit épidémiologiquement confirmé, quand il est
épidémiologiquement couplé avec un cas de rubéole confirmé par le laboratoire
(confére Annexe C).
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6.2 Présomption de rubéole chez la femme enceinte

Il est important de surveiller la maladie éruptive parmi les femmes enceintes, afin
d’identifier les cas de SRC chez les nourrissons. La procédure décrite ci-dessous,
sera particulierement utile dans les pays ou les femmes bénéficient de consultations
prénatales pendant les 16 premiers mois de leur grossesse. En effet, le risque de SRC
est faible lorsque la femme contracte la rubéole apres le premier trimestre de sa
grossesse. Quand on soupgonne la rubéole chez une femme enceinte, il faut suivre
’organigramme proposé en Annexe D, parallelement aux points suivants:

1.  Expliquer a la patiente le diagnostic présumé et prélever un échantillon de
sang.
2. Faire analyser par un laboratoire spécialisé, la présence d’IgM spécifiques de

la rubéole dans I’échantillon sanguin.

3. Sile test IgM spécifiques de la rubéole est positif, la patiente devra se présenter
i la prochaine consultation prénatale et bénéficiera d’un suivi médical
(Remington & Klein 1995).

4.  SiI’échantillon sanguin prélevé dans les 6 premiers jours suivant le débit de
’éruption, est négatif pour la présence d’IgM spécifiques de la rubéole, un
second échantillon doit étre prélevé et & nouveau analysé pour la présence des
IgM spécifiques de la rubéole.

5. 'Tous les cas de rubéole confirmés par le laboratoire chez la femme enceinte,
doivent &tre consignés dans un registre spécialement établi pour les cas de
rubéole pendant la grossesse, mentionnant le nom de la patiente et d’autres
informations pertinentes. Il faut assurer une assistance et un suivi médical a
chaque patiente.

6. Le bébé d’une femme chez laquelle on a confirmé une rubéole pendant la
grossesse, doit &tre examiné par un spécialiste dés que possible aprés la naissance
et un prélevement de sang doit &tre analysé pour la présence d’IgM spécifiques
de la rubéole.

Certains pays souhaiteront peut-étre mettre en ceuvre des techniques de laboratoire
plus sophistiquées pour identifier la rubéole durant la grossesse (Best & O’Shea 1995).

6.3 Déclaration du cas

Il faut remplir un formulaire de déclaration standard pour chaque cas présumé de
rubéole (confére exemple en Annexe E). Ce formulaire comporte les principaux
points suivants:

. Signes cliniques et symptomes

. Date de naissance ou ige

. Date du début de I’éruption

. Date de ’examen

) Date du prélévement sanguin

. Résultats du test sanguin IgM

. Adresse(s) durant le mois précédant le début de la maladie
. Antécédents vaccinaux contre la rubéole et la rougeole
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6.4 Analyses delaboratoire

Seule la détection d’IgM spécifiques de la rubéole dans I’échantillon de sang, permet
de confirmer la rubéole. Le prélévement doit étre effectué dans les 28 jours suivant
le début de I’éruption. Le paragraphe 9 de ce document donne de plus amples détails
concernant certains aspects de ’analyse de laboratoire.
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7. Etude des épidémies
de maladie éruptive fébrile

7.1 Surveillance de I’épidémie

Lors d’une épidémie de maladie éruptive fébrile, il est essentiel d’examiner un
nombre arbitraire de cas qui, pour des raisons pratiques, sera compris entre 5 et
10 par mois. Cet examen comportera un test sérologique pour la rougeole et si
celui-ci s’avere négatif, un test sérologique pour la rubéole. Il est déja arrivé que des
épidémies de rougeole, de rubéole et autres maladies virales surviennent
simultanément (Axton et coll. 1979, Bell et coll. 1975, EPI 1994, Lee et coll. 1992).
Les pays engagés dans le processus d’éradication de la rubeole/rougeole, devront
examiner chaque cas de maladie éruptive fébrile. Dans certains pays, on réalisera
également le test pour le virus de la dengue (Dietz et coll. 1992).

7.2 Actions particulieres lors d’une épidémie reconnue de rubéole

Lorsqu’on a identifié avec certitude le virus de la rubéole comme étant 2 Iorigine
d’une épidémie de maladie éruptive fébrile, il faut &tre particulierement vigilant
concernant la détection de la rubéole parmi les femmes en age d’avoir des enfants.
Il estindispensable d’examiner tous les cas d’éruption fébrile chez les femmes enceintes
(paragraphe 6.2 et Annexe D), afin d’identifier les cas potentiels de SRC.

Les épidémies de rubéole durent parfois plus de deux ans (Marquez & Zapata 1984),
et bien souvent une petite épidémie de rubéole est précurseur d’une épidémie plus
importante (Swartz et coll. 1985). On a donc généralement le temps d’identifier les
cas de rubéole chez les femmes en 4ge de procréer. Les obstétriciens, les pédiatres,
les néonatalogistes, les sages-femmes et autre personnel de santé au contact des
femmes et/ou des bébés, doivent &tre avertis de la survenue de I’épidémie et de ses
conséquences. Ils doivent étre informés des définitions des cas de rubéole et du cas
présumé de SRC. Ils disposeront également des formulaires appropriés de déclaration
de cas (exemple de formulaire de déclaration de SRC en Annexe B). Il faut assurer la
surveillance du SRC durant un minimum de neuf mois aprés la déclaration du dernier
cas de rubéole.
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7.3 Surveillance active pour détecter les cas de SRC

Lors d’une épidémie de rubéole et durant les 9 mois suivant la déclaration du dernier
cas de la maladie, il existe deux fagons d’assurer une surveillance active des cas de
SRC, en se préoccupant tout particuliérement du suivi des femmes enceintes exposées
pendant les 16 premiéres semaines de leur grossesse:

Dans les régions ot la couverture vaccinale des nourrissons assurée par 3 doses
de vaccin diphtérie-tétanos-coqueluche (DTC), atteint 90% ou plus, le
personnel sanitaire sera formé i) au dépistage du SRC chez les nourrissons
venant 2 la troisiéme consultation pour le DTC (généralement 3 I'dge de 14
semaines) et ii) 3 la demande de renseignements sur les antécédents de rubéole
de la mére pendant sa grossesse. Les bébés répondant i la définition du cas
présumé de SRC seront dirigés vers un médecin spécialiste pour ’examen
clinique et le test IgM.

Dans les régions ou la couverture vaccinale des nourrissons est inférieure a
90%, on réalisera une enquéte porte i porte, afin d’examiner chaque bébé
dont la meére habitait la région au début de ’épidémie jusqu’a 9 mois aprés la
déclaration du dernier cas de rubéole. Les nourrissons répondant 2 la définition
du cas présumé de SRC seront dirigés vers un médecin spécialiste pour I'examen
clinique et le test IgM.

20

Directives concernant la surveillance du SRC et de la rubéole



8. Etudes sérologiques

les études sérologiques représentent parfois un complément extrémement utile lors
de la surveillance clinique & n’importe quel stade de la lutte contre la rubéole. Elles
peuvent &tre mises en place par les responsables du programme de vaccination, en
collaboration avec des épidémiologistes et d’autres chercheurs. On peut effectuer
des études sérologiques assez simples 3 partir des échantillons prélevés sur des femmes
en dge de procréer, se présentant aux consultations prénatales. Les études sérologiques
de population stratifiées sur une large tranche d’dge permettent d’estimer I’Age
spécifique d’acquisition des anticorps contre la rubéole et de concevoir ainsi des
modzeles destinés 3 évaluer les conséquences des différents types de prévention contre
le SRC et des différentes stratégies de lutte contre la rubéole.

8.1 Surveillance sérologique des femmes en ige d’avoir des enfants

De nombreux pays ont réalisé des études sérologiques pour déterminer la proportion
de femmes en 4ge de procréer, susceptibles de contracter la rubéole (Cutts et coll.
1997), car le fardeau que représente cette maladie pour la santé publique, est 1ié au
risque d’infection chez la femme enceinte pouvant se traduire par un SRC chez
’enfant 3 naitre. Une personne susceptible de contracter la rubéole ne posséde pas
d’IgG spécifiques de la rubéole (test sanguin IgG négatif).

Une seule enquéte sérologique transversale sur la prévalence sérique des IgG chez
les femmes en 4ge d’avoir des enfants, est d’un intérét limité quant 3 la démonstration
du fardeau représenté par la maladie. Bien qu’un fort taux de susceptibilité (>20%)
1nd1que probablement un risque important de SRC dans cette population, un faible
niveau de susceptxblhte ne pourra traduire en aucun cas I’absence de risque pour le
SRC. En effet, ce risque existe méme lorsque la susceptibilité des femmes est inférieur
a3 10% (EPI 1994, Zgorniak-Nowosielska et coll. 1996). Les enquétes sérologiques
sont donc plus utiles A I'analyse des tendances de la proportion de femmes adultes
susceptibles de contracter la rubéole, surtout dans les pays qui ont introduit la
vaccination antirubéoleuse pour les femmes en 4ge de procréer. La surveillance
sérologique prénatale 2 long terme de la rubéole, a permis de suivre les progres
obtenus en matiére de protection des femmes contre la rubéole en Australie
(Cheffins et coll. 1998), en Israél (Fogel et coll. 1996), et i Singapour
(Doraisingham & Gob 1981). De telles informations complétent les données de
couverture vaccinale antirubéoleuse dans ces mémes groupes cibles.
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Les consultations prénatales et autres services de méme type, représentent des sites
appropriés pour les enquétes de surveillance sérologique si:

. La proportion de femmes enceintes qui viennent au moins une fois i la
consultation prénatale est élevée (>90%).

et

. Les femmes enceintes qui consultent, ont déj3 subi un prélévement sanguin
pour d’autres raisons (dosages sanguins du sucre ou de ’hémoglobine) et il
reste une partie de I’échantillon. Les enquétes épidémiologiques i partir
d’échantillons “restants” anonymes peuvent étre effectuées sans le
consentement des individus concernés, dans la mesure ou les méthodes d’étude
garantissent leurs droits i la confidentialité (CIOMS 1993). L'anonymat est
respecté en s’abstenant de relever sur les feuilles de résultats, les numéros
d’identification des personnes ayant fourni le prélevement.

ou

o Des échantillons sérologiques ont été prélevés dans cette méme population
pour d’autres raisons (sérologie pour la rougeole, le VIH ou I’hépatite B) et on
a obtenu 'autorisation d’appliquer des tests spécifiques de la rubéole sur ces
prélevements.

11 est indispensable d’assurer une formation sur les techniques de prélévement sanguin
p : . : quesdep ng
sans danger, de fournir le matériel et I’équipement nécessaire, et d’assurer la mise en
place et le suivi d’un protocole de transfert des échantillons en toute sécurité vers le
laboratoire. Le paragraphe 9 donne de plus amples informations concernant les
paragrap p
différents aspects de la partie laboratoire.

8.2 Enquéte sérologique de population stratifiée sur ’age

Dans certaines circonstances, quand les ressources financiéres et techniques le
permettent, un pays peut envisager la réalisation d’une enquéte sérologique de
population stratifiée sur 1’dge, concernant la rubéole. Une telle étude requiert
cependant, la participation d’un virologiste rattaché a4 un laboratoire possédant
Péquipement nécessaire 3 I’analyse d’un grand nombre d’échantillons; au moins un
épidémiologiste pour la conception de 'étude; le personnel requis sur le terrain; et
un spécialiste des modeles mathématiques ayant 'expérience des enquétes sur les
maladies contagieuses pour ’analyse des résultats. Ce type d’enquéte produit des
estimations ponctuelles (avec des intervalles de confiance) de la proportion d’individus
susceptibles de contracter la rubéole dans chaque tranche d’ige étudiée. De telles
données, conjointement avec la modélisation mathématique, permettent d’estimer
’age moyen de I'infection par le virus de la rubéole, et de prévoir I'impact des
différentes stratégies de vaccination sur I'incidence du SRC au cours de différentes
périodes de temps (Anderson & May 1991, Massad et coll. 1994).

Pour réaliser une telle étude, il est indispensable de préparer un protocole d’étude,
d’obtenir P'accord du comité d’éthique, de mettre en place une logistique, notamment
le transport et la conservation des prélévements sanguins, et d’organiser la partie
laboratoire. Il faut notamment s’assurer que le laboratoire dispose des moyens
nécessaires 3 la manipulation d’un grand nombre d’échantillons de sérum et que la
population d’étude accepte de fournir ces échantillons. Le paragraphe 9 donne de
plus amples informations concernant la partie laboratoire.
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Le cofit d’une enquéte de population transversale est trop élevé si elle est destinée
uniquement 3 ’étude de la rubéole. Le travail sur le terrain représente la plus grande
partie des coiits. Ces derniers seront réduits, si I’enquéte sérologique sur la rubéole
est combinée avec les études sérologiques d’autres infections telles que la rougeole,
le tétanos, le VIH, le virus du papillome, Hélicobacter pylori, ou I’hépatite B. On
utilisera ainsi les systémes existants de manutention et de transport des échantillons.
De plus, quand il reste parfois quelques prélevements de précédentes enquétes
sérologiques ayant trait & d’autres maladies, on vérifiera s’il est possible d’obtenir
Iautorisation d’analyser ces sérums pour la présence d’IgG spécifiques de la rubéole.

11 est conseillé de s’adresser 4 un statisticien pour choisir I’échantillon et établir des
estimations de taille d’échantillonnage (confére exemple du Tableau 5). On peut
appliquer un échantillonnage en grappes (Bennett et coll. 1996) ou un échantillonnage
aléatoire. Comme I’dge auquel les personnes sont infectées par la rubéole varie
vraisemblablement avec la densité de la population, la population étudiée devra résider
A la fois dans des zones urbaines et rurales, et la taille de I’échantillon devra étre
suffisante pour permettre la stratification des résultats en fonction des zones
d’habitation urbaines et rurales.

Tableau 5. Calcul de la taille d’échantillon par la méthode
d’échantillonnage en grappes (Bennett et coll. 1994), pour une enquéte
sérologique de population destinée 4 déterminer la prévalence des
IgG spécifiques de la rubéole en fonction de Idge.

Tranche Prévalence attendue Intervalle de Nombre requis de
d’age des IgG spécifiques confiance participants’
(ans) de la rubéole (%) 295%

0-42 45 37-53 360
5-9 55 47-63 360
10-14 65 57-73 330
15-19 70 63-77 400
20-24 75 69-81 355
25-29 80 74-86 410
30-34 85 79-91 330
35-39 90 85-95 330
40-44 95 91-99 275
Total 3150

' Assumer un effet de plan d'étude & 2 pour 'échantillonnage en grappes, et s'accorder un taux de non-participation 4 20%,
arrondi au nombre le plus commode.

2 | ataille de léchantilion pourla tranche d’age des 0-4 ans doit &tre parfois plus importante, si on souhaite affiner les données
stratifiées sur'age pour le modéle mathématique.
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9.1

9. Partie laboratoire

Manipulation des prélevements de sang

Les échantillons de sang doivent &tre prélevés et manipulés dans des conditions
de stérilité rigoureuses. Localement, on optera pour le prélévement veineux
ou capillaire.

Quand on utilise une seringue, il faut transférer le sang soit dans un tube de
centrifugation stérile et transparent, soit dans un tube stérile ordinaire, ou dans
un tube vacutainer.

Etiqueter immédiatement le tube avec le nom du patient, la date du prélévement
et le numéro d’identification. S’assurer que I’information mentionnée sur
I’étiquette correspond 2 celle consignée sur les formulaires de déclaration du
cas, de demande d’analyse et de résultats (Annexe F).

Laisser reposer I’échantillon de sang 3 température ambiante pendant 30-60
minutes.

Séparer le sérum en centrifugeant I’échantillon pendant 15-20 minutes 2 1500-
2000 tours/minute, dans une centrifugeuse ordinaire ou réfrigérée. Si on ne
dispose pas de centrifugeuse, il suffit de laisser reposer I’échantillon 2
température ambiante durant la nuit.

A Taide d’une pipette stérile, transférer le sérum dans un tube (ou une bouteille)
de verre ou de plastique, stérile et hermétiquement fermé. Inscrire sur le tube
avec un marqueur indélébile, 'information permettant I’identification de
’échantillon. On peut aussi écrire 'information sur une étiquette avec un stylo
indélébile. S’assurer que I'information inscrite correspond 3 celle consignée
sur le formulaire de déclaration du cas.

Quand la quantité de sérum le permet, diviser ’échantillon en deux tubes stériles
afin d’en conserver un aliquot sur lequel on répétera les tests si nécessaire.

Vérifier que les bouchons des tubes (ou bouteilles) sont bien fermés. Il est
conseillé de recouvrir les capuchons avec un morceau de parafilm ou de scotch
pour le transport.

Les prélévements accompagnés de copies des formulaires de demande d’analyse
(exemple en Annexe F) doivent étre acheminés vers un laboratoire de référence
pour la rubéole, dans des conditions de transport autorisées au plan national.
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9.2 Conservation des échantillons de sérum

Les échantillons de sérum peuvent étre conservés entre 2° et 8°C (réfrigérateur) ou
a4 ~20°C, voire une température plus basse (congélateur). Il est préférable d’éviter
des cycles successifs de congélation-décongélation, quoiqu’un ou deux cycles
n’affectent pas les analyses d’anticorps contre la rubéole. Si les transports vers le
laboratoire de référence sont peu fréquents (c’est i dire plus de 48 heures d’intervalle
entre deux transports), il sera peut-étre préférable de congeler les échantillons et de
les acheminer vers le laboratoire dans une glaciére contenant de la glace (ou de la
carboglace, si possible).

9.3 Analyses delaboratoire

Une demande d’analyse doit accompagner chaque échantillon sanguin (confére
exemple en Annexe F).

L’analyse de laboratoire varie en fonction de la raison pour laquelle le prélévement
sanguin a été effectué:

e Test IgM: pour le diagnostic d’un SRC chez un nourrisson ou d’une rubéole
aigué.
J Test IgG: pour déterminer la présence ou I'absence d’un taux protecteur d’IgG

contre la rubéole lors d’enquétes sérologiques.

9.4 Dosages des IgM pour le diagnostic du SRC et de la rubéole

On utilisera de préférence un test immunologique de capture des IgM (EIA pour
Enzyme Immunoassay) pour doser les IgM. Le Tableau 6 donne la liste des
compagnies pharmaceutiques procurant des kits EIA pour le dosage des IgM
spécifiques de la rubéole, et indique le temps nécessaire a la réalisation de chaque
test. Il est conseillé d’utiliser le méme kit pour toutes les analyses, afin d’obtenir des
résultats homogenes et comparables. On évitera des dépenses inutiles, en choisissant
de préférence un kit qui utilise le méme filtre de lecture de la densité optique (DO)
que celui du kit IgM pour la rougeole. Dans la mesure du possible, un laboratoire de
référence devra répéter ’analyse sur un échantillon positif et un échantillon négatif,
et sur tous les échantillons aux résultats équivoques (conservés sous forme congelée).
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Tableau 6. Kits de dosage des IgM spécifiques de la rubéole, basés sur la
technique de capture des IgM (d’aprés Hudson & Morgan-Capner 1996).

Nom du produit Pays de Présentation Durée de

production 'analyse

(heures)!
Centocor Rubella M Angleterre 8 bandes de puits 2,50
Eurogenetics Rubella IgM ELISA Belgique Puits individuels 2,50
HUMAN Rubella-Virus Direct IgM ELISA Allemagne 8 bandes de puits 1,25
Kodack Amerlite Rubella IgM Assay Angleterre Puits individuels 2,10
Organon Rubenostika IgM Hollande 12 bandes de puits 2,50
Sigma Rubella IgM (Capture) Etats-Unis 8 bandes de puits 2,50
Sorin ETI-Rubek M Reverse ltalie 8 bandes de puits 2,50

* Tempsdiincubation seulement

9.5 Dosages des IgG lors des enquétes sérologiques

On utilise de préférence ’EIA pour doser les IgG. Ce test commercialisé sous forme
de kits, est applicable 2 grande échelle et facilement adaptable 4 un systeme d’analyse
automatisé. Il est conseillé d’utiliser le méme kit tout au long de ’enquéte afin d’obtenir
des résultats homogenes.

On peut aussi envisager ’analyse par hémolyse radiale, mais il n’existe pas de kit
commercialisé et le test sera donc établi au laboratoire. L’agglutination sur latex
présente I'avantage d’étre un test rapide et simple, mais donne des résultats subjectifs
et n’est donc pas recommandée lors d’enquétes sérologiques. Il ne faut pas employer
le test d’inhibition de ’hémagglutination (HAI pour Haemagglutination inhibition)
car les sérums contiennent des éléments inhibiteurs de ce test, difficiles 3 éliminer et
3 Porigine de résultats faussement positifs.

Excepté certains, la plupart des kits EIA commercialisés pour la détection des IgG
spécifiques de la rubéole appliquent une valeur seuil comprise entre 10 et 12 Ul/ml,
valeur généralement acceptable lors des enquétes sérologiques. Il ne faut pas utiliser
de valeur seuil inférieure 3 10 UIl/ml, car on ne sait pas si de faibles taux d’anticorps
sont protecteurs et certains essais ne sont pas fiables pour de faibles concentrations
d’IgG. Un laboratoire de référence devra répéter I'analyse en utilisant un autre type
de dosage, sur les échantillons dont le résultat est équivoque.

9.6 Registre des échantillons

Le laboratoire doit conserver un registre des échantillons afin de consigner
I'information concernant tous les prélévements réceptionnés: date de réception,
identification du lieu de stockage (numéro du congélateur), type d’analyse effectuée,
date de I'analyse, et résultat.
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9.7 Contrdle de qualité du laboratoire

Les échantillons destinés a I'analyse des IgM et des IgG spécifiques de la rubéole
doivent étre testés par les Laboratoires Internationaux de PFOMS (WHO 1998). 1l
faut calibrer les tests sérologiques IgM et IgG spécifiques de la rubéole sur les
références internationales, lorsqu’elles existent.

Il est indispensable de surveiller les indices de performance de I’étude sur le terrain
et du laboratoire, en contrélant:

. la proportion d’échantillons regus dans de bonnes conditions,
J la proportion de formulaires de demande d’analyse correctement remplis, et
. la proportion de résultats fournis dans les 7 jours suivant la date de réception

de I’échantillon au laboratoire.

Les virologistes travailleront en collaboration avec le(s) coordinateur(s) de la
surveillance du SRC/rubéole et les épidémiologistes du programme, afin d’établir
les indices de performance les plus utiles pour I'ensemble du systeme de surveillance.
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10. Controle de la couverture
vaccinale contre la rubéole

Chaque année, il faut déclarer la couverture vaccinale antirubéoleuse atteinte dans
tous les groupes cxbles, en tenant compte 3 la fois des secteurs pubhques et privés qui
délivrent le vaccin antirubéoleux. Dans les régions ot 'on n’enregistre pas
régulierement les vaccinations administrées en secteur privé, il sera utile de conduire
des enquétes sérologiques (EPI 1991a, WHO 1996b). La couverture vaccinale
antirubéoleuse des enfants de moins de deux ans sera évaluée de fagon plus précise,
en incorporant 'information obtenue 4 partir du systéme mis en place par le PEV
pour 'estimation de la couverture nationale. Lorsque le vaccin est administré aux
écoliers, il sera parfois nécessaire d’obtenir la coopération des autorités sanitaires de
I’éducation publique et du ministére de 'Education. La surveillance de la couverture
vaccinale antirubéoleuse des femmes en ige d’avoir des enfants est identique 3 celle
de la couverture vaccinale antitétanique: un carnet de vaccination est indispensable.
On conduira des enquétes concernant les «occasions manquées», uniquement si le
vaccin contre la rubéole est indiqué (EPI 1991b, Hutchins et coll. 1990).
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Annexe A:
Surveillance du SRC chez les nourrissons
agés de 0 a 11 mois

Cas présumé de SRC
Nourrisson de 0 & 11 mois souffrant d 'une maladie cardiaque, ou de cataracte(s), ou de surdité
ou
pour lequel on a confimé ou suspecté la rubéole chez la mére pendant la grossesse

1

Adresser le cas présumé de SRC a un médecin qualifié

[ _ 1

‘i ; Prélévement sanguin (1 ml
Absence de prélévement sanguin guin (1 mi)

| T ' 1

Test IgM spécifique de Test IgM spécifique de

Examen clinique la rubéole, négaif la rubéole, positif

= : L i |

Cas cliniquement Confirme par

Rejet confimé l'examen clinique

Rejet

|

Cas non confimné par
| 'examen clinique

SRC confirmé parle
laboratoire

Rubéole Congénitale
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Annexe B:

Formulaire de déclaration du cas de SRC

Identification du nourrisson

Nom de I'enfant:

Date de naissance: / /

Sexe: M / F Lieu de I'accouchement:

Numéro d’identification hospitalier/clinique:

Nom de la mére:

Adresse:

Notification

Origine:

Date de la notification: / /

Nom du travailleur sanitaire ayant signalé I'enfant:

Adresse du travailleur sanitaire:

Téléphone:

Manifestations cliniques et symptomes

Groupe (a)
Maladie cardiaque congénitale: OUl / NON
Si oui, préciser:

Cataracte(s): OUl / NON Glaucome: OUl / NON
Rétinopathie pigmentaire: OUl / NON Troubles de l'audition: OUl / NON
Groupe (b)
Purpura: OUl / NON Spénomégalie: OUl / NON
Microcéphalie: OUl / NON Retard mental: OUl / NON
Méningo-encéphalite: OUl / NON Signes osseux radiologiques: OUl / NON
Jaunisse; OUl / NON
Autres malformations: OUl / NON

Si oui, préciser:
Poids de naissance (grammes): Si décédé, date de déces: /I /1
Nom du médecin qui a examiné le nourrisson:
Adresse du médecin:
Téléphone: Date de I'examen clinique de Penfant: ___ / /

WHO/V&B/99.22
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Annexe B:Formulaire de déclaration du cas de SRC (suite)

Antécédents maternels

Age de la mere (années): Nombre de grossesses précédentes:
Vaccinée contre la rubéole? OUl / NON Si oui, date de la vaccination: / /

Eruption maculo-papuleuse
accompagnée de fievre durant
la grossesse? OUl / NON Si oui, préciser le mois:

Si oui, était-ce un cas de rubéole
confirmé par le laboratoire? OuUl / NON

Exposition durant la grossesse

a toute personne (quel que

soit I'age) souffrant d’'une OUl / NON Si oui, préciser le mois:
éruption maculo-papuleuse

accompagnée de fiévre?

Voyage pendant la grossesse? OUl / NON  Si oui, préciser le mois:

Si oui, préciser la destination

Analyses de laboratoire sur un prélévement sanguin du nourtisson

Date du prélévement: / /

Date d’envoi du sérum au laboratoire de référence pour la rubéole: / /

Nom du laboratoire de rétérence:

Adresse:

Téléphone:

Type de test IgM (nom du producteur):

Résultats:
Date de réception des résultats par enquéteur: / /
Date a laquelle la famille a été informée des résultats: / /

Classification definitive du cas

Pas d'analyse de laboratoire, SRC a I'examen clinique = Cas de SRC cliniquement confirmé
Test IgM positif + Confirmation par examen clinique = Cas de SRC confirmé par le laboratoire

Test IgM positif + absence de symptdmes du SRC = Infection congénitale par le virus de la
rubéole

Enquéteur

Titre:

Adresse:

Téléphone:

Date a laquelle le formulaire a été rempli: / /
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Annexe C:
Surveillance des maladies éruptives fébriles dans les
pays ou la rougeole/rubéole est en cours d’éradication

Un travailleur sanitaire constate chez un patient une éruption généralisée
accompagnée de fidvre et suspecte un cas de rougeole ou de rubéole

l

Absence de
prélévement sanguin

Cas épidémiolologiquement associé a un
cas confirmé par le laboratoire?

l

—

Prélévement sanguin (5ml) 04 28
jours aprés le début de | éruption

|

Test IgM spécifique
de ia rougeole, négatif

Test IgM spécifique
de la rougeole, positif

—

Non Oui Test IgM spécifique Test igM Cas de rougeole
de la rubéole, spécifique de la confirmé par le
l négatit rubéole, positif laboratoire
Rejet Cas de rubéole Cas de rougeole | Rejet l Casf_de ;“bé°:e
spidémiologiquemen] | épidémiologiquemen comme par le
confimé confimé laboratoire
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Annexe D:
Organigramme des étapes de laboratoire lors d’un cas
présumé de rubéole chez la femme enceinte

Cas présumé de rubéole chez une femme enceinte

|
[ |

Prélévement sanguin (5 mi) réalisé 0 a Prélévement sanguin (5 ml) réalisé plus
6 jours aprés le début de | "éruption de 6 jours aprés le début de | 'éruption
Test IgM spécifique Test IgM spécifique Test IgM spécifique Test IgM spécifique
de la rubéole, positif de la rubéole, négatif de la rubéole, positif de la rubéole, négatif
Cas de rubéole confirmé Deuxieme préievemen Cas de rubéole confirmé Rejet
par le laboratoire sanguin par le laboratoire

——

Test IgM spécifique | | Test IgM spécifique de
de la rubéole, positif la rubéole, négatif
Cas de rubéole
confirmé par le Rejet
laboratoire
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Annexe E:
Formulaire de déclaration du cas présumé

de rougeole/rubéole
Identification du patient
Nom du patient:
Age (années): Sexe: M/ F
Vacciné contre la rougeole? OUl / NON Si oui, préciser la date: / /
Vacciné contre la rubéole: OUl / NON Si oui, préciser la date: / /

Clinique ou a eu lieu I'examen:

Numéro hospitalier:

Adresse:

Notification

Origine:

Date de la notification: / /

Nom du travailleur sanitaire qui I'a signalé:

Adresse du travailleur sanitaire:

Téléphone:

Manifestations cliniques et symptomes

Fievre? OUl / NON
Si oui, date de I'acces de fievre: / /

Eruption maculo-papuleuse
(non vésiculeuse) généralisée? OUl / NON

Si oui, date du début de I'éruption: / /

Durée:
Rétinopathie pigmentaire: OUl / NON Troubles de I'audition: OUl / NON
Conjonctivite? OUl / NON Rhume? OUl / NON
Toux? OUl / NON Ganglions? OUl / NON
Douleurs articulaires/arthrite? OUI / NON Hospitalisation du patient OU!l / NON

pour cette maladie?
Si oui, nom de I'hopital:

Enceinte? OUl / NON
Si oui, a quelle date est prévue 'accouchement ? / /

Si oui, ol aura lieu 'accouchement?
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Renseignements épidémiologiques sur les contacts

Le patient a-t-il été au contact d’un cas de rougeole ou de rubéole durant le mois précédant le
début de I'éruption?

rougeole rubéole non ne sais pas

Y a-t-il eu un cas confirmé de rougeole ou de rubéole dans cette région durant le mois
précédant le début de F'éruption?

rougeole rubéole non ne sais pas

Le patient a-t-il voyagé durant le mois précédant le début de I'éruption?

oui non ne sais pas
Si oui, préciser la destination?
Le patient a-t-il été en contact avec une femme enceinte?
oui non ne sais pas
Analyses de laboratoire
Date du prélévement de sang: —
Date d’envoi du sérum au laboratoire de référence ____ / /

Nom du laboratoire de référence

Adresse

Téléphone

Test IgM spécifique de la rougeole:

POSITIF /I NEGATIF !/  EQUIVOQUE / NONEFFECTUE
Test IgM spécifique de la rubéole:

POSITIF /I NEGATIF /  EQUIVOQUE / NONEFFECTUE
Test IgM spécifique de la dengue:

POSITIF !/ NEGATIF /  EQUIVOQUE /  NONEFFECTUE
Autres résultats d’analyses:

Date de réception des résultats par I'enquéteur: / /

Date a laquelle le patient a été informé des résultats: / /

Classification definitive du cas

Cas de rougeole confirmé Cas de rubéole confirmé par le
par le laboratoire laboratoire

Cas de dengue confirmé

par le laboratoire

Autres

Cas de rougeole confirmé Cas de rubéole confirmé

épidémiologiquement épidémiologiquement
Enquéteur
Titre:
Adresse:
Téléphone:
Date a laquelle le formulaire a été rempli: / /
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Formulaire de demande d’analyse et de résultats

Annexe F:

Pays: Numéro d'identification Date: / /
du patient:
Nom du patient : Sexe: M/ F
Date de naissance : / / Age en mois :
Nom du parent ou du tuteur :
Adresse :
Nombre de doses de vaccin contre Date du dernier rappel: /7
la rougeole :
Nombre de doses de vaccin contre Date du dernier rappel: !
la rubéole :
Date d’apparition de la fiévre : / / Date du début de I'éruption: /7

Type d’éruption :

Diagnostic clinique provisoire :

Specimen Date du prelevement Date de I’'envoi
M I 1
(2) I 1
(3) 11 T
Nom de la personne a laquelle doivent étre adressés les résultats du laboratoire :
Adresse :
Téléphone : Fax: EMail
A remplir par le laboratoire :
Nom du laboratoire :
Nom de la personne réceptionnant I'échantillon :
Prelevement Date de Date des Type de Resultats | Commentaires
reception au resultats test du test
laboratoire
T I/
7 ! T
/o T |
) !
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Le Programme mondial des Vaccins et Vaccinations, créé par I’Organisation mon-
diale de la Santé en 1994, s’est fixé pour but d’instaurer un monde dans lequel
toutes les populations exposées sont protégées contre les maladies qu’il est possi-
ble de prévenir par la vaccination. Le Programme se compose de trois unités :

Programme élargi de Vaccination
Recherche et Développement en matiére de Vaccins
Fourniture et Assurance de la Qualité des Vaccins

Le Programme élargi de Vaccination est axé sur la prévention de six maladies de
I’enfance, et il a pour but, en apportant un soutien aux programmes nationaux de
vaccination, d’assurer la couverture vaccinale de 90 % des enfants nés chaque an-
née. Ses objectifs sont les suivants : éradiquer la poliomyélite d’ici I’an 2000, ré-
duire la mortalité par rougeole et I'incidence de cette maladie, éliminer le tétanos
néonatal en tant que probléme de santé publique et introduire la vaccination contre
I’hépatite B dans tous les pays.

L’unité Recherche et Développement en matiére de Vaccins soutient et favorise la
recherche et le développement associés a 'introduction de nouveaux vaccins dans
le programme élargi de vaccination. Cette tache englobe la recherche—-développe-
ment de nouveaux vaccins, I’lamélioration des méthodes de vaccination et le sou-
tien aux études épidémiologiques.

L'unité Fourniture et Assurance de la Qualité des Vaccins garantit I’approvisionne-
ment en quantités adéquates de vaccins d’excellente qualité et a un prix abordable
pour tous les enfants du monde, soutient les efforts déployés par les gouverne-
ments pour couvrir leurs propres besoins en vaccins et préte son concours pour
introduction rapide de nouveaux vaccins.

Le Programme mondial des Vaccins et Vaccinations produit tout un éventail de
documents, matériels audiovisuels et logiciels pour diffuser des informations sur
ses activités, politiques, orientations et recommandations. Il fournit également des
matériels de formation en groupe et/ou individuelle sur des questions allant de la
réparation des matériels des centres de santé a la définition de grandes orienta-
tions applicables aux programmes d’études des écoles de médecine et établisse-
ments d’enseignement de soins infirmiers et a la formation de personnels de con-
trile de la qualité des vaccins.

Pour de plus amples renseignements, s’adresser a :

Programme mondial des Vaccins et Vaccinations
Orgamsahon mondiale de Ia Santé e CH-1211 Genéve 27, Suisse
Télécopie : +41 22 791 4192/93
Courrier électronique : GPV@who.ch




