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Glossaire

ADN : Acide désoxyribonucléique

CHU : Centre hospitalier universitaire

CNGOF : College national des gynécologues obstétriciens de France
CNRHP : Centre national de référence en hémobiologie périnatale
HAS : Haute Autorité de Santé

RAI : Recherche d’Agglutinines Irréguliéres

RhD : Rhésus D

RPC : Recommandations pour la pratique clinique

SA : Semaines d'aménorrhée
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Introduction

Le groupe Rhésus négatif représente 15% de la population francaise, ce qui signifie que chaque année
160 000 a 180 000 femmes bénéficient d'une prise en charge particuliere pour la prévention de I'allo
immunisation Rhésus. L'allo immunisation feetale est responsable d'anémies foetales et néonatales
séveres ainsi que d'icteres néonataux graves. (1).

Chaque année, environ 90 000 femmes enceintes de Rh négatif seraient enceintes d'un feetus Rh positif.
La prévalence des incompatibilités Rh-D serait de 0,9 pour mille soit 730 a 750 femmes par an. (2)
En France, jusqu'en 2005, pendant la grossesse seule une prévention ciblée en fonction des facteurs
de risque d’'hémorragie foeto-maternelle était pratiquée. Cette prévention ciblée était associée a une
prévention systématique en post-natal chez toutes les femmes Rhésus négatif. Grace a la généralisation
de ce protocole, le risque d'allo immunisation a diminué d'un facteur 10 en 30 ans. L'incidence des cas
d'incompatibilité Rhésus foeto-maternelle est alors passée de 6 a 10 % avant 1970 aux alentours de 1
% en 2006.

En 2005, le CNGOF a mis a jour ses recommandations et a ajouté a cette prévention ciblée une
prévention systématique a 28 SA. (3) L'application de ces RPC permettrait de réduire de 60 a 80 %
l'incidence de I'allo immunisation par rapport a une prévention ciblée seule. Cette prévention reposait
sur l'injection d'immunoglobulines anti-D par voie intraveineuse ou intramusculaire afin de détruire les
hématies feetales positives présentent dans la circulation maternelle et ainsi éviter I'allo immunisation
rhésus. (4)

Ces immunoglobulines étant dérivées de sang humain, il existe un risque infectieux qui est
extrémement faible du fait des traitements appliqués pour éliminer les virus. Néanmoins, une possibilité
de transmission virale ne peut étre totalement exclue. (5)

La derniére mise a jour du CNGOF par rapport a la prévention de I'allo immunisation feetale date de
décembre 2017. Elle inclut désormais le génotypage Rhésus feetal sur sang maternel (6). En effet, la
présence d'ADN feetal circulant dans le plasma maternel a été mis en évidence dés 1997 (7). Une
méthode permettant la détermination précoce (10-12 SA) du génotypage RHD fcetal a été élaborée par
le CRNHP en 2004 (8).

Ce génotypage feetal avait fait I'objet d'un avis de I'HAS en 2011. Cet avis a conclu que le service
attendu était suffisant. L'HAS établit son indication pour la prise en charge des grossesses de femmes

Rh-1 (D négatif) immunisées et non immunisées pour lesquelles le géniteur présumé est Rh1 (D positif).

(2)
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Il existe un taux faible de faux positifs, ainsi un génotype RHD feetal positif peut se rencontrer chez
environ 1 % des feetus RhD négatif d’origine caucasienne et dans une proportion trés élevée de foetus
RhD négatif d'Afrique noire.(9)

En mai 2017, I'Union nationale des caisses d'assurance maladie décide de modifier la liste des actes et
prestations pris en charge par I'assurance maladie. Elle y inclut désormais la détermination prénatale
du génotype RhD feetal a partir du sang maternel. Cette décision est entrée en vigueur le 23 juin 2017
(10). Ce remboursement a permis la mise a jour des recommandations du CNGOF en décembre 2017.
Ces recommandations incluent un génotypage feetal sur sang maternel qui est réalisé a partir de 11 SA
apres information sur le dépistage, le suivi et la prévention de I'allo immunisation Rhésus. Lorsque le
foetus est de Rhésus positif, une immunoprophylaxie par injection d'immunoglobulines devra étre
réalisée pendant la grossesse. Si le feetus est de Rhésus négatif, un second prélevement devra étre
réalisé apres 15 SA et au moins 15 jours apres le premier prélevement. Dans le cas ou le foetus est
confirmé RhD négatif sur le second prélevement, la prévention de I'allo-immunisation Rhésus en cours
de grossesse n'est pas réalisée. Il peut arriver qu'aprés 2 prélevements, le rhésus soit toujours
indéterminé, dans ce cas le rhésus est considéré comme positif.

Au moment de I'accouchement, la prise en charge est également modifiée. Lorsque le génotypage
rhésus feetal était positif pendant la grossesse, il n'est pas nécessaire de réaliser un groupe Rhésus au
cordon. Une immunoprophylaxie est réalisée dans les 72 heures suivant la naissance. Dans le cas ou
le génotypage rhésus feetal était négatif ou indéterminé pendant la grossesse, le groupe Rhésus au
cordon du nouveau-né doit étre réalisé. En fonction de ce groupe, une immunoprophylaxie sera plus
ou moins réalisée. (6)

L'intérét principal de ce dépistage est de limiter les injections d'immunoglobulines en identifiant les
grossesses nécessitant une prophylaxie.

L'autre intérét de ce dépistage concerne les femmes ayant déja présenté une allo immunisation a leur
précédente grossesse. En effet le génotypage feetal peut leur éviter un suivi lourd si le bébé est de Rh
négatif. (8)

L'avantage de ce dépistage pourrait étre également économique, une évaluation médico-économique
de I'application systématique du génotypage feetal rhésus D sur sang maternel a toutes les femmes
enceintes (I'étude STIC GENIFERH) est en cours. (11)

La prise en charge des patientes de Rhésus négatif qui accouchent a la maternité du CHU d’Angers est

elle conforme aux nouvelles recommandations du CNGOF a 1 an de celles-ci ?

L'objectif principal de cette étude rétrospective, quantitative, descriptive, monocentrique de type audit
clinique était d'étudier la prise en charge des patientes de Rhésus négatif qui accouchent au CHU

d'Angers depuis les nouvelles recommandations.
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Matériel et Méthode

1. Schéma d’étude

Il s'agissait d'une étude rétrospective, quantitative, descriptive, monocentrique de type audit clinique.
L'étude a été réalisée a partir de I'analyse de dossiers obstétricaux de patientes hospitalisées en unité
de suites de couches et grossesses pathologiques. Les données non présentes dans le dossier ont été
retrouvées par interrogatoire de la patiente lors de son hospitalisation. L'étude a été réalisée sur une
période d'un mois en unité de suites de couches et de grossesses pathologiques au sein de la maternité
de type III du CHU d'Angers.

Les données ont été recueillies du 9 décembre 2018 au 20 décembre 2018 et du 7 janvier 2019 au 24
janvier 2019.

Le critére d'évaluation principal était la conformité par rapport aux recommandations du CNGOF

concernant la prise en charge des femmes de Rhésus négatif ayant accouché au CHU d'Angers.

2. Matériel

La population source était les patientes ayant accouché au CHU d'Angers hospitalisées en unité de
suites de couches et de grossesses pathologiques.

La population cible était les patientes de Rhésus négatif ayant accouché au CHU d'Angers hospitalisées
en unité de suites de couches et de grossesses pathologiques.

Ont été incluses toutes les patientes de Rhésus négatif hospitalisées en unité de suites de couches et
de grossesses pathologiques apres leur accouchement sur une période d'un mois du 9 décembre au 20
décembre 2018 et du 7 janvier au 24 janvier 2019.

Le critére d'exclusion était les patientes ayant accouché avant 22 SA.

3. Méthode

Les données ont été recueillies sur deux périodes de douze jours du 9 décembre 2018 au 20 décembre
2018 et de dix-huit jours du 7 janvier 2019 au 24 janvier 2019, soit au total trente jours.

Un questionnaire a été établi sous format papier pour faciliter le recueil de données (Annexe 1 :
questionnaire papier utilisé pour le recueil de données . Une lettre d'information aux patientes a été rédigée
et éditée sous format papier (Annexe 2 : lettre d'information aux patientes). Ces 2 documents ont été
validés par la cadre de I'unité des suites de couches.

Cette derniere a donné I'autorisation de recueillir les données en unité de suites de couches et de
grossesses pathologiques sur dossier et de compléter les informations en allant voir directement les

patientes.
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Les données ont été recueillies directement dans le service de suites de couches. Pour sélectionner les
dossiers de patientes hospitalisées de Rhésus négatif, I'agenda des entrées et sorties de suites de
couches a été consulté de maniere réguliere afin de pouvoir voir toutes les patientes au cours de leur
hospitalisation. En ce qui concerne l'unité de grossesses pathologiques, la présence de patientes
pouvant étre incluses était directement demandée aux sages-femmes du service.

Sur toute la période concernée, aucun dossier de grossesse pathologique ne correspondait aux critéres
d'inclusion.

Une fois un dossier sélectionné en suites de couches, la patiente se voyait remettre la lettre
d'information et donnait son accord pour la consultation de son dossier ainsi que pour la demande
aupres d'elle de possibles informations complémentaires. Lorsque |'accord était obtenu, les données du
dossier étaient recueillies et notées sur le questionnaire papier. Les données manquantes étaient
ensuite récupérées aupres de la patiente.

Le recueil de données a été fait sur 30 jours et a comptabilisé 41 dossiers correspondant aux criteres.
Une fois toutes les données recueillies, elles ont été transcrites sur epidata entry pour permettre leur
analyse. Les données ont été analysées grace au logiciel epidata analysis.

Les variables qualitatives ont été décrites par des effectifs et des pourcentages arrondis au dixieme

pres.

Résultats

1. Diagramme de flux

Nombre d'accouchements a la maternité du
CHU d'Angers pendant la période concernée
(N=276)

Nombre d'accouchements de femmes de

rhésus négatif a la maternité du CHU d'Angers
pendant la période concernée (N=41)

Dossiers de patientes inclus (N=41)

Figure 1: Diagramme de flux de l'audit de pratique sur la prévention de Il'allo immunisation rhésus chez les

femmes ayant accouché a la maternité du CHU d'Angers
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2. Proposition et réalisation du génotypage rhésus feetal sur
sang maternel

2.1. Proposition du génotypage

Sur les 41 patientes dont le dossier a été sélectionné, le génotypage rhésus feetal avait été proposé a
39 d'entre elles (95,1%).

Pour 29/39 patientes (74,36 %) des cas, cette proposition était faite par la personne ayant suivi la

grossesse.
35,00% 33, 30%
30,00%
2580%
25,00%
20,50%

20,00%
15,00% 12.80%
10,00%

A 5,10%

5, 00% 2.80%

0,00% I

) sage-Bmme libérale echographiste sage-emme CHU
medecin traitant gynecologue sage-Emme PMI

Figure 2: Professionnels ayant proposé le génotypage rhésus foetal aux patientes dont les dossiers ont été
sélectionnés pour l'audit de pratique sur la prévention de I'allo-immunisation Rhésus chez les femmes ayant

accouché a la maternité du CHU d’Angers

2.2. Reéalisation du génotypage

Parmi les 39 patientes a qui on avait proposé le génotypage rhésus feetal, 4 (11,76 %) ne I'avaient pas
réalisé.

La raison pour deux d'entre elles était que le pere de I'enfant a naitre était également de Rhésus négatif.
Dans les deux cas, celui-ci possédait une carte de groupe phénotypée.

Parmi les 41 peres des nouveau-nés, 13 (31,7 %) avaient une carte de groupe sanguin phénotypée.
Une autre patiente n‘a pas réalisé le génotypage rhésus foetal car la proposition était tardive et
I'injection prophylactique d'Immunoglobulines anti-D avait déja été réalisée. La derniére n'avait pas
réalisé le génotypage rhésus feetal car elle avait regu une injection précoce d’'Immunoglobulines anti-D

au cours de sa grossesse.
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3. Reésultats du génotypage rhésus foetal sur sang maternel

3.1. Concordance résultat du génotypage/ groupe au cordon

Résultat Génotypage rhésus Groupe au cordon
foetal (N=35) (N=35)

Positif 57.1 % (n=20) 62.8 % (n=22)

Négatif 37.2 % (n=13) 37.2 % (n=13)

Indéterminé 5.7 % (n=2) 0 % (n=0)

Tableau I : Comparaison du rhésus obtenu par le génotypage rhésus feetal sur sang maternel et le rhésus
obtenu par le groupe au cordon dans le cadre de l'audit de pratique sur la prévention de I'allo-immunisation

Rhésus chez les femmes ayant accouché a la maternité du CHU d’Angers

3.2. Rendu du résultat a la patiente

Dans 100 % des cas, le résultat du dépistage avait été transmis a la patiente.

Pour 7/35 patientes (20%), le résultat papier ne leur avait pas été donné.

4. Conformité de la prise en charge

5/35 prescriptions du génotypage rhésus foetal sur sang maternel (14,28 %) n’étaient pas conformes.

4.1. Raisons de non-conformité de la prescription

Raison de non-conformité de la prescription Effectif

du génotypage rhésus sur sang maternel (N=5)

Une seule détermination aprés un génotypage rhésus feetal | 2 (40%)
sur sang maternel négatif ou indeterminé

Pas d‘information ou non comprise 3 (60%)
Prescription avant 11 SA 0
Délai inférieur a 15 jours entre 2 déterminations 0
Seconde prescription avant 15 SA 0

Tableau II : Raison de non-conformité de la prescription du génotypage rhésus sur sang maternel des patientes
de I'audit de pratique sur la prévention de I'allo-immunisation Rhésus chez les femmes ayant accouché a la

maternité du CHU d’Angers
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4.2, Consentement

4/35 patientes (11,4%) déclaraient ne pas avoir signé de consentement.

9/35 patientes (25,7%) déclaraient ne pas se souvenir avoir signé un consentement.

22/35 patientes (62,9%) déclaraient avoir signé un consentement.

Pour 1 patiente (4,55 %), le consentement écrit et signé par la patiente a été retrouvé.

Les 21 autres patientes (95,45%) qui déclaraient avoir signé un consentement n'avaient pas de trace

écrite de la signature du consentement.

5. Prise en charge des patientes au CHU

5.1. Transcription dans le dossier obstétrical

34/35 dossiers obstétricaux de la maternité du CHU d'Angers de patientes ayant réalisé le génotypage
rhésus feetal pendant leur grossesse (97,1%) contenaient une trace écrite du résultat de ce

génotypage. 12/34 dossiers obstétricaux (35,29 %) comportaient le résultat papier du génotypage.

5.2. Prise en charge post-accouchement

Résultat du génotypage  Groupe au cordon Groupe au cordon

Rhésus feetal (N=35) réalisé non réalisé
Positif (N= 20) 100 % (n=20) 0% (n=0)
Négatif (N=13) 100 % (n=13) 0% (n=0)
Indéterminé (N=2) 100 % (n=2) 0 % (n=0)

Tableau III : Etat des lieux de la réalisation d'un groupe au cordon a la naissance en fonction du génotypage
Rhésus feetal sur sang maternel de I'audit de pratique sur la prévention de I'allo-immunisation Rhésus chez les

femmes ayant accouché au CHU d’Angers

Parmi les 35 patientes ayant bénéficié du génotypage Rh feetal, 20 d'entre elles (57,1%) avaient recu
une prise en charge post-accouchement a la maternité du CHU d’Angers non conforme aux
recommandations du CNGOF.

Dans 100 % des cas ou le foetus était de rhésus positif au moment du génotypage rhésus feetal, un
groupe au cordon avait été réalisé. Ce qui correspond aux 20 cas pour lesquels la prise en charge post-

accouchement n'était pas conforme.
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Discussion

1. Biais et limites

Il s'agissait d'une étude descriptive et rétrospective, selon la classification de I’'HAS (12) , elle apportait
donc un niveau de preuve scientifique a 4, soit un faible niveau. Par ailleurs, seulement 41 dossiers ont
été utilisés, ce qui correspond a une limite de cette étude.

Lorsqu'un dossier du CHU ne comprenait pas toutes les informations nécessaires, les patientes ont été
interrogées sur leur prise en charge et les résultats ont été récupérés aupres d'elles. Il existe donc un
biais de mémoire. En effet, certaines patientes avouaient ne plus se souvenir si elles avaient ou non

signé un consentement.

2. Concordance entre le génotypage RhD feetal sur sang
maternel et le phénotypage RhD a la naissance

Les résultats coincidaient entre le rhésus obtenu avec le génotypage rhésus foetal sur sang maternel et
le rhésus obtenu avec le sang du cordon. En effet, 100 % des feetus de rhésus négatif pendant la
grossesse, |'étaient a la naissance. De méme pour les Rhésus positifs. Les rhésus indéterminés se sont
révélés positifs. Ce résultat concorde avec la littérature ol une étude de 2014 regroupant 416 patientes

révele une valeur prédictive négative de 100 % et une valeur prédictive positive de 97,3 %. (13)

3. Evolutions dans la prise en charge a la maternité du CHU
d’Angers depuis les nouvelles recommandations

On peut dire que depuis les nouvelles recommandations du CNGOF de décembre 2017, le génotypage
Rhésus feetal était quasiment systématiquement proposé aux femmes de Rhésus négatif a un moment
de la grossesse (95,1 % des cas). La plupart du temps, cette proposition était faite par la personne qui
a suivi la grossesse (74,36 % des cas), sinon par I'échographiste (20,50%) ou une sage-femme du
CHU d'Angers lors d'une consultation d'urgence (5,10 %). Les professionnels qui suivent les grossesses
des femmes qui accouchent au CHU d'Angers sont donc plutét bien informés des nouvelles
recommandations du CNGOF et proposent le génotypage Rhésus feetal.

Dans 4 cas, la patiente n'avait pas réalisé le dépistage aprés la proposition. Pour une patiente, la raison
de non réalisation était l'injection précoce d'Immunoglobulines anti-D pendant la grossesse. Le
génotypage aurait tout de méme pu étre réalisé pour, en fonction du résultat, bénéficier ou non de

I'injection prophylactique d'Immunoglobulines anti-D a 28 SA.
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Parmi ces 4 patientes, 2 n'avaient pas réalisé le dépistage du fait que le pére de I'enfant a naitre était
lui aussi de Rhésus négatif. Dans la prise en charge des femmes de Rhésus négatif pendant la
grossesse, le rhésus du conjoint a son importance. Il est nécessaire de vérifier la carte de groupe
sanguin du pere. Celle-ci doit étre phénotypée. Si celui-ci est Rhésus négatif, il n'est pas nécessaire de
prescrire le génotypage Rhésus feetal, ni de réaliser une immunoprophylaxie (6). On peut remarquer
que le Rhésus du pere est rarement recherché. Parmi les 41 dossiers étudiés, 13 péres (31,7%) avaient

une carte de groupe sanguin phénotypée.

Il pourrait étre intéressant de proposer systématiquement au pere de réaliser une carte de groupe
sanguin phénotypée. Pour cela, il faut également s'assurer lors d'un entretien en téte a téte avec la
patiente que son conjoint est bien également le géniteur de I'enfant. En effet, si les 2 parents sont
confirmés de rhésus négatif, aucune prise en charge particuliere n'est nécessaire mis a part la
réalisation des RAI au 68, 8¢ et 9 mois. Au contraire si celui-ci est de Rhésus positif ou indéterminé, le
génotypage Rhésus feetal doit étre proposé a partir de 11 SA. (5)

La prescription du génotypage rhésus feetal sur sang maternel n’était pas conforme pour 5/35 patientes
(14.28 %). La cause de non-conformité pour 3 d'entre elles était que la patiente n'avait pas eu
d'information ou que celle-ci n'avait pas été comprise.

Ce qu'on peut remarquer, c'est le manque de trace écrite pour la patiente. En effet, une fiche
d'information écrite avait été donnée a 30,8 % des patientes. Dans les autres cas, I'information avait
été faite a I'oral.

De méme pour la signature du consentement, une trace écrite de la signature du consentement a été
retrouvée pour une seule patiente. Lors de la prescription du génotypage rhésus feetal, la patiente est
sensée signer un consentement. Les fiches de prescription faites par les laboratoires le contiennent
(14,15). En revanche, aucun duplicata n'est transmis a la patiente, c'est pourquoi 4/35 des patientes
(11,4 %) déclaraient ne pas avoir signé de consentement et 9/35 (25,7 %) ne se souvenaient pas
I'avoir signé.

Le résultat papier du génotypage rhésus feetal n'avait pas été rendu aux patientes pour 7/35 d'entre
elles (20 %). Celui-ci devrait toujours étre rendu a la patiente afin qu’elle puisse montrer ce résultat
aux autres professionnels qui sont amenés a prendre en charge la grossesse.

Par rapport a la prise en charge au CHU, on peut remarquer que les professionnels du CHU ont pris
I'nabitude de demander si le génotypage rhésus feetal avait été réalisé pendant la grossesse. En effet,
il y avait un seul dossier dans lequel le résultat du génotypage rhésus feetal n'avait pas été transcrit
dans le dossier de la maternité du CHU.

La prise en charge post-accouchement n'était pas conforme aux recommandations du CNGOF pour
20/35 dossiers (57,1 %). En effet dans le cas ou le génotypage rhésus feetal était revenu positif pendant

la grossesse, un groupe au cordon était quand méme réalisé a la naissance.
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Les recommandations du CNGOF indiquent que pour un feetus de rhésus positif pendant la grossesse,
il n'est pas nécessaire de réaliser un groupe au cordon a la naissance. La prévention par

Immunoglobulines anti-D est faite de maniére systématique dans ce cas-la (6).

4. Protocole a la maternité du CHU d’Angers

Au CHU d'Angers, il existe un protocole concernant la prise en charge des femmes de Rhésus négatif,
qui date du 4 octobre 2018 (Annexe 3). Ce nouveau protocole tient compte des nouvelles
recommandations du CNGOF de décembre 2017. Il inclut le génotypage Rhésus feetal dans la prise en
charge des patientes qui accouchent a la maternité du CHU d’Angers pendant la grossesse et apres
I'accouchement. Dans ce protocole, il est indiqué que dans le cas ou le RH feetal est positif avec le
génotypage rhésus feetal, il n'y a pas de nécessité a prélever un groupe sanguin au cordon. Dans ce
cas, l'injection d'Ig anti-D est réalisée de maniere systématique dans les 72 heures qui suivent
I"accouchement.

Cependant, ce n'est pas ce qui était pratiqué a la maternité CHU d’Angers pour les patientes dont le
dossier a été inclut dans cet audit de pratique. En effet, un groupe au cordon est réalisé
systématiquement avant l'injection d'Ig anti-D quel que soit le résultat du génotypage rhésus feetal

pendant la grossesse.

Conclusion

Depuis les nouvelles recommandations du CNGOF de décembre 2017, les pratiques concernant la
prise en charge des femmes de Rhésus négatif a évolué au CHU d'Angers.
Le génotypage rhésus feetal sur sang maternel est quasiment systématiquement proposé et réalisé a
un moment de la grossesse.
On pourrait également proposer systématiquement au pére de réaliser une carte de groupe sanguin
phénotypée, afin de faciliter la prise en charge pour la grossesse en cours et les possibles grossesses
ultérieures.
La prise en charge des patientes de Rhésus négatif pourrait étre amélioré par une meilleure information
et une tracabilité écrite du consentement et des résultats.
Concernant la prise en charge par les professionnels du CHU, ces derniers ont inclus dans leurs
pratiques le génotypage rhésus feetal.
Cependant, la prise en charge post-accouchement n'est pas conforme aux recommandations dans le
cas ou le génotypage rhésus revient positif pendant la grossesse. Il existe un protocole datant d’octobre
2018 qui inclut les nouvelles recommandations du CNGOF, or les professionnels continuent a réaliser

systématiquement un groupe au cordon.
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Annexes

1. Annexe 1 : questionnaire papier utilisé pour le recueil de

données

Questionnaire de I'audit de pratique sur la prévention de I'allo-immunisation Rhésus chez

les femmes ayant accouché au CHU d'Angers

1) Le génotypage rhésus foetal sur sang maternel a t'il été proposé ?

e Oui
e Non

2)Si oui, qui I'a proposé ?

Médecin traitant
Sage-femme libérale
Gynécologue
Echographiste

3)L'information a-t-elle été donnée a la patiente ?

e Qui
e Non

4)De guel type d'information s'agissait -il ?

e Orale
e Ecrite

5) Le génotypage rhésus feetal sur sang maternel t'il été réalisé ?

e Oui
e Non

6)Si non pourquoi ?

Mauvaise information
Pére de rhésus négatif
Non souhait de la patiente

Proposition aprés l'injection prophylactique de Rhophylac
Injection précoce de Rhophylac pendant la grossesse

7)Le pére de I'enfant avait-il une carte de groupe sanquin phénotypée avant 12 SA ?

e Oui
e Non
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8) A quel terme a t'il été réalisé ?

e Avant1l SA
e Entre 1l et22 SA
e Apres 22 SA

9) La prescription était-elle conforme ?

e Qui
e Non

10) Si non pourguoi ?

Prescription avant 11 SA

Une seule détermination si Rh négatif

Délai inférieur & 15 jours entre les 2 déterminations

Seconde prescription avant 15SA

Feuille d'information non fournie ou incompléte ou non comprise par la patiente

11) La feuille de consentement a-t-elle été remplie et signée ?

e Oui
e Non

12) Le résultat a t'il été rendu et transmis a la patiente ?

e Qui
e Non

13) Le résultat a t'il ét transcrit par un professionnel du CHU ?

e Oui
e Non

14) A quel moment ?

Consultation 8e ou 9e mois
Consultation urgence

Salle d'accouchement
Suites de couches

15) La prise en charge post accouchement (groupe au cordon) a-t-elle été conforme aux recommandations ?

e Oui
e Non

16)Quel était le Rhésus déterminé par le génotypage Rhésus feetal ?

e  Positif
o  Négatif
e Indéterminé

17)Quel était le Rhésus déterminé par la réalisation d'un groupe au cordon ?

e  Positif
o  Négatif
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2. Annexe 2: lettre d'information aux patientes

Lettre d'information pour le recueil de données dans le cadre d'un audit de pratique de la

prévention de I'allo-immunisation Rhésus chez les femmes ayant accouché au CHU
d'Angers

Madame, votre groupe sanguin est de Rhésus négatif.

Dans le cadre de mon mémoire de fin d'études de sage-femme, je réalise une étude des pratiques au CHU
d'Angers par rapport a la prise en charge des femmes de Rhésus négatif.

Vous avez d{ avoir, au cours de votre grossesse une prise en charge particuliere par rapport a votre groupe
sanguin. Une prise de sang au premier trimestre a d{i vous étre proposée pour déterminer le groupe sanguin de
I'enfant a naitre. C'est sur ce dépistage que porte mon mémoire de fin d'étude. Depuis juin 2017, le génotypage
foetal sur sang maternel, c'est a dire la détermination du groupe sanguin du bébé a naitre, est remboursé. Ce
génotypage permet d'éviter une injection d'immunoglobulines pendant la grossesse si I'enfant a naitre est de
Rhésus négatif lui aussi. L'injection d'immunoglobulines humaines (dérivé de sang humain) est a faible risque
infectieux et allergique.

Le but de mon étude est de déterminer si la prise en charge des femmes de Rhésus négatif qui ont accouché au
CHU d'Angers a été conforme aux nouvelles recommandations du Collége National des Gynécologues
Obstétriciens de décembre 2017.

Si vous m'en donnez I'accord, je souhaiterais accéder a votre dossier pour recueillir les éléments de la prise en
charge. Dans le cas ol il me manquerait certaines informations, si vous me le permettez, je viendrai les recueillir

directement auprés de vous pour compléter mes données.
Je vous remercie de I'attention portée a ma démarche.

Cordialement

Julie Nozahic,

Etudiante en cinquiéme année a I'école de sage-femme d'Angers
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3. Annexe 3 : Protocole du 4 octobre 2018 concernant la
prophylaxie de lI'allo-immunisation feeto-maternelle anti-D
au CHU d'Angers

CHU
ANGERS

CEMTRE
Wl T

'EI-

WEESTTATAE

SLFITRALICH

OBIECTIF

Décrire la conduite & tenir pour la prévention de limmunization fosto-maternelle anti-
D, concemnant toutes les femmes gestantes rhésus negatif (ou Rh-1 ow [-)

DOMAINE D APPLICATION
Prize en charge des patients en aobstétrique

DESTIMATAIRES POUR APPLICATION
Gynecologues et obstetriciens du paole FME
Intemes du pole FME

Sages femmes du pdle FME

DOCUMENTS LIES
Formulaire de prescnption CERBA
Formulaire ds pressnption BIOMHIS

REFERENCES

- D'ERCOLE Cl., PAllg-immuniz ation foeto-matermells anti-D

- BROSSARD Y., Cylopenies auto-immune: Rev. Prat. 21001 | 51 (14) . 3-9

- POISSOMMIER M.H., BROSSARD Y., CHGOF, 25" journés nationals : Incomparibiling
fosts-matermnelle énythrocytaire. Mises a jour en gynécclogie et obstétrigue 2001 © 119-
51

- RPC - CHGOF - Prevention de 1" allo-immunization Rhesus O 2005 (mise a jour decembre
20M7)

- Infarmiation produit pharmaceutiqus n® 2005-40 du 02 /062005

DEFINITIONS et ABREVIATIONS
FICS - fauzse couche spontangs MAP

menacs draccouchement

GEU : grossesse extra utérine
HFM : Femorragi= fosto-maternells
I 2 wie intra-musculaire

premature
MAFIU ;- moers, fostale dn utero
FLA ; ponction de liguide amniotigus

MG - interruption  medicale  de P5F : ponction de sang fostal

grossesse Ral - recherche danticorps irréguliers
Vo vode intra-veinewss TH : ezt de Klethawer

VG imterruption  wolontaire  de WME : ovardon par manisuvre SxtEIrme
EFDS&E'SSE

Flarence BIQWARD

Fonction et secteur d'activitd : Praticien hospitalier,
zervice de gynérologie ohstétriqus

signé le 03/10/,2048

Philipps GilLL ARD

Fomction &% secteur d activite - Praticien hospitalier
chef de sernice

secteur d'activits : service de gynécologie
obstetrigue

cigne le 04/ 1072018

Anne-Laure LE GUERM
signé le 27 /09,2018

Fonction 2T secteur d*actnyite - Direction de [a
Qualits et de la Gestion des Risgues
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A. CIRCONSTANCES IMMUNISANTES ET DEGRE DE RISOLE D'HEMORRAGIE FOETO-

MATERNELLE

1* trimestre

7% ot 3" trimestre

* FCS ou menace FCS
WG F MG

* Grossesse molaire

* GEU

* Métrormagies

t Choriocentéss

* Réduction embryonnaire
* Traumatizme abdominal
* Cerclage cervical

Rizgue modere Rizgue eleve
* Metrorragies t MG
* Cerclage * FCS tardive
* MAP nécessitant um traitement * WFIU
* PLA non transplacentaire non * WME

hémarragique

* Traumatizme abdominal

* Chirurgie pelvisnne ou

abdorminale

* Prelevemnent ovulaire
(LA / PSF /placenta)

* focouchement

E. COHDUITE & TEHIR
a. ler TRIMESTRE
i. Génotypage RHD
A réalizer pour toute fernme RHD negatif a partir de 12 SA dont le conjoint est
RHD pesitif
ii. Prophylaxie ciblée

Elle sera a réaliser a toute femme dont le résultat du génotypags fostal
n'est pas dizponible dans les 72 heures ou si le foetus est RHD positif.

- 1 injection dimmunoglobulines anti-0 dans les 72 heures suivant I'événemeant
immmurnisant
- RHOPHYLAC™ 200 (1 D0 U1 en IV {ou 1M) ) )
- Contrdle des RAl au bilan systématigue préwu (soit 45, 6™ §*™™ ou 9
mmiois )
b. Zeme TRIMESTRE
1. Confirmation du génctypage RHD

La deuxiéme détermination est a faire pour tout génotypage du premier
trimestre RHD négatif.

ii. Prophylaxie ciblés

Elle sera a réaliser a toute femme dont le résultat du génotypage foetal
n'es:t pas dizponible dans les 72 heures ou si le foetus est RHD positif,
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Risque modere :
- 1 injection IV ou IM RHOPHYLAC® 200

Risque levé :
- Au moins deux heures aprés l'évenement immunisant faire
1) un test de Kleihauer
2) une injecticn dimmunoglobulines anti-D RHOPHYLAC™Y 200 (1 000 Ul) en IV jou
IM ; IV cbligatoire =i traitement anti-coagulant ow anti-aggrégant)
3) récuperer le résultat du test de Kleihauer
4) compléter la prophylaxie si nécessaire

Définition du Test de Kleihouer - permet de quentifier le volume sanguin foetal dans la
circulation maternelle selon la formule suivante :
n
Viml) =2 500 x
10 000

r : nombre dhematies foetales
v - volune dhematies foetales

Le test de Kleihawer est POSITIF =i supsrieur 3 § hématie: foetales 7 10 000 hématies
maternelles.

La dose dimmunoglobulines anti-0 est & augmenter de 100 ug (500 UI) par tranches de 20
hematies fostales / 10 000 hématies adultes.

ADAPTATION DE POSOLOGIE

TK RHOPHYLAC™ Dose aprés injection inttiale (ug)
HF ¢ 10 000 HA dose totale
(ug)
0-4 100 {+0)
5.4 700 (= 0)

25 - 44 300 {+ 1000 RHOPHYLAC 200 : 1/2

45 - g4 404 {+ 2000 RHOPHYLAC 200 - 1

65 - B4 500 {+ 3000 RHOPHYLAC 300 - 1

85 - 104 600 {+ 4000 RHOPHYLAC 200 - 2

105 - 124 00 {+ 500} RHOPHYLAC 300 - 1
= RHOPHYLAC 200 - 1

125 - 144 300 {+ &00) RHOPHYLAC 2300 - 2

145 - 164 S0 {+ 700) RHOPHYLAC 300 - 2

= RHOPHYLAC 200 :

172

165 - 184 1000 {+ B0O) RHOPHYLAC 300 - 2
& RHOPHYLAC 200 : 1

185 - 204 1100 {+ 200) RHOPHYLAC 300 - 2

205 - 224 1200 (+ 1000) RHOPHYLAC 300 - 2
= RHOPHYLAC 200 :

172

225 - 244 1200 (+ 1100) RHOPHYLAC 300 - 2
= RHOPHYLAC 200 - 1

245 - 264 1400 {+ 1200) BRHOPHYLAC 300 - 4

265 - 284 1500 (+ 1300) RHOPHYLAC 300 - 4
= RHOPHYLAC 200 :

12

285 - 304 1600 (+ 1400) RHOPHYLAC 300 - 4

T RHOPHYLAC 200 - 1
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HB : - le volume [M en un seul site dinjection doit étre < 5 ml sinon fractionner.
- IV obligatoire si traitement anti -coagulant ou anti-aggrégant
- IV directe jusqu'a 2 A3 200 pgou 1 A& a 300 pg
- au-dela perfusion sur 4 h dans 250 cc de Ha €L 9 %

5) prescrire un test de Klethawer de contrdle 24 4 48 heures aprés -

51 TK < 10 % du tawsx imtial
- Contrdle RAl au 4°™, 6™, 8™ ou 9™ mois

51 TK * 10'% du taws indtial
- Sassurer de la validité du test
- Eliminer une des hypothéses suivantes :
- ernaties riches 2n Hb fostale
- nouveau-ne Rh 0 ou Rh D¢
- splénectomie
- injection partielle de la dose prescrite
- Readapter la dose en fonction du résultat (HFM persistante ou sous-
estimeée)

c. 3eme TRIMESTRE

¥ Prophylaxie systématique -

Ell= n'est & propossr gu'aux femme: enceinte: dont la premiére ocu la deuxisme
détermination du génotypage foetal est RHD positif.

1} RAl datant de moin: d'une semains

2) Injection IM {ou V) RHOPHYLAC® 300 entre 28 et 30 54
Injection de rattrapage possible aprés 30 54 =i non faite.

3} Pas de nouvelles recherches RAl jusqu'a 'accouchement v compris (sauf bilan pre-
transfusionnel)

4} Prophylaxie ciblee 5 événement intercurrent

Abstention =i : * risque modére
* T négatif et risque éleve

- jusqu’a ¥ semaines aprés une dose de 200 pg
- jusqu’a 12 semaines apras une dose de 300 pg
d. Particularité du CHU d Angers pour le post-partum
- 5 lz BH foetal st positif @ pas de nécessité 3 prélever un groupe sanguin au cordon
ombilical a |"accouchement

- 51 le BH foetal est negatif : nécessité de prélever un groupe sanguin au cordon ombilical
a l'accouchement et le récupérer en suites de couches

- Début du protocole si nouveau-né Rhesus positif (ou D+ ow RH1)
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Viéaldies s carte de groupe du conjoint
En Fadsence de carte de groupe, i presare

A,

Paz immunoprophylasic Rhesus Prescrire 3 parte de 11 SA un genotypage foetal
{spros information Rh) RhO sur sang maternel
Foztus RhD positit Foetus RhD negact toetus ThO indétennind
(1 seule détermination

= T

Contrdle & 15 jours

ET>155A
Footes RhO Fortin Fomtus Fembus ShD) Feetas Foetus KD +
RhD g RAD mbg  inddtecnind BhO nég o0 indétes s
Grossesse Incompatibie avec risque
armeunization @ immunoprophylaxe fhasus &
réalizer pendant la grossesse et le post-gartum

Eoctus BhD pegatit
f Contrble & 15 jours
Pz d 1554
€ risque
d'lmmunisation
Prasvantion inutile

t <

Rb rrbgatit nho -
ow Indetormimeé

|
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Accouchement

RH 1 Frotal Posstif AH-1 Feoetal Mepatit oy mdeterming ou non raaliss
Paz do groups- Fhsus Faire groups-Rhésus sanguin aw cordon ot o
SANEUAN Al COrden reCUpSer an sURtas de oouches
Enfant RH1 Enfant RH1 Endant #H-1
l ]
Ig aniti-RH 100 IV " Pas da risqua
Fairs Tast da Klaihausr et ba recupsmer 1
Pas de traitemant

v

5i TE » &/ 10000 51 TE<5/ 10000 GR: fotain
Tﬂ:m e 10U potr 207 W00 0000 GR adultes
Firn do pirisg on
charge

™ TH do contritle

dH & 48H apris
/y
k. J

Ecarter les hypothéses suivantes

s 3R riches on HBF

*  Faoumaan-ng RH-1 00 RH M
v Injoction mal faio

»  Splénactonia
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Veeitier ts carte de groupe du conjoint
En Fadsence de carte de proupe, i presorre

. W

Paz d'immunoprophylasic Rhésus Prescrire 3 parte de 11 SA un genotypage foetal
{spres information Rh) RhD sur sang maternal
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Titre : Audit de pratique sur la prévention de I'allo-immunisation Rhésus chez les femmes ayant accouché a la maternité
du CHU d'Angers

Introduction : Depuis décembre 2017, les pratiques concernant la prise en charge des femmes de Rhésus négatif ont
évoluées. En effet, les recommandations incluent désormais la réalisation du génotypage rhésus feetal sur sang maternel

Matériel et méthode : C'était une étude rétrospective, quantitative, descriptive, monocentrique de type audit clinique

réalisée a partir de I'analyse de dossiers obstétricaux de patientes hospitalisées en unité de suites de couches et grossesses
pathologiques a la maternité du CHU d’Angers du 9 décembre 2018 au 20 décembre 2018 et du 7 janvier 2019 au 24
janvier 2019.

Principaux résultats : Le génotypage rhésus feetal a été proposé a 95.1% des patientes de I'étude. Dans 100 % des cas
le résultat du génotypage rhésus foetal concordait avec le groupe au cordon. La prescription n'était pas conforme pour
14.28 % des dossiers. Concernant la prise en charge post-accouchement, elle était non conforme pour 57.1% des
patientes.

Discussion : Les nouvelles recommandations sont bien intégrées dans les pratiques professionnelles. La réalisation d’une
carte de groupe au pére est encore peu proposée. Les traces écrites pour la patiente sont insuffisantes. La prise en charge

post-accouchement est toujours faite selon les anciennes recommandations malgré un nouveau protocole d’octobre 2018.

Mots clés : génotypage rhésus feetal sur sang maternel, pratiques professionnelles, CHU d’Angers

Title : Practice Audit on prevention of RhD alloimmunization on womens who have given birth at Angers University
Hospital Center Maternity

Introduction : Since december 2017, clinical practice recommendations have evolued. Indeed, the
recommendations now include the non invasive fetal RhD genotyping.

Equipment and method : Retrospective, quantitative, descriptive, monencentric, clinic audit based on the
analysis of obstetric records of patients in units of postpartum care and pathological preganancies at the maternity
hospital of Angers from December 9, 2018 to December 20, 2018 and January 7, 2019 to January 21, 2019.

Keys Findings : Non invasive fetal RhD genotyping was proposed to 95.1 % of patients. In 100 % of cases, the
result of non invasise fetal RhD genotyping was matching with the cord group. Prescription was not compliant for
14.28 % of the obstetrical records. Regarding post partu management, it was not compliant for 57.1 % of patients.

Discussion : New recommandations are well integrated into professional pratice. The father group card realization

aren't very often proposed. There is a lack of written traces for patientes. The post partum management is still
done according to the previous recommendations despite the fact that a new protocole has been drafted.

Keywords: Non invasive feetal RhD genotyping, professionnal practices, Angers University Hospital Center
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