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Infection a CMV et grossesse:
recommandations actuelles

RESUME : En France, une femme enceinte sur deux est susceptible de contracter le cytomégalovirus (CMV)
pour la premiére fois pendant la grossesse. Cette infection peut étre a I'origine d’une infection congénitale

qui peut étre trés séveére.

L'amélioration des connaissances de I'histoire naturelle de la maladie permettent désormais une prise
en charge raisonnée de ces infections, basée sur le diagnostic sérologique, I'’échographie diagnostique,
I’amniocentése et, dans certains cas,'IRM et la ponction de sang foetal.
A T'heure actuelle, il est démontré que le respect des mesures d’hygiéne diminue le risque d’infection
maternelle et donclerisque de séquelles congénitales. Siles critéres OMS ne sont actuellement pas réunis pour
proposer un dépistage généralisé, une information des couples, elle, doit étre donnée. En 2014, en1’absence de
traitement et de vaccin, la prévention reste la meilleure arme pour lutter contre le CMV.
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e cytomégalovirus (CMV) estun

virus responsable d’infections

généralement a- ou peu symp-
tomatiques, fréquentes; son caractere
pathogene s’exprime surtout chez les
patients dont les défenses immunitaires
sont faibles, tels que les immunodépri-
més (chimiothérapie, immunosup-
presseur, SIDA) ou les feetus. Il s’agit de
I'infection congénitale la plus fréquem-
ment rencontrée dans les pays dévelop-
pésetune causeimportante de troubles
auditifs chez les enfants.

En 2004,’'HAS aémis desrecommanda-
tions concernant le dépistage de I'infec-
tiona CMV chezla femme enceinte. Ces
recommandations faisaient le point sur
les connaissances de cette pathologie
a I'époque, et concluaient a I'absence
d’indication du dépistage systématique.
Il n’était pasjustifié, selon les criteres de
I’'OMS, en raison des éléments suivant:
— absence de traitement;

—données épidémiologiques incom-
plétes (infection secondaire, séquelles
sensorielles tardives);

— performance des tests sérologiques
variable;

— difficulté d’établir le pronostic;

— prise en charge non consensuelle;

— conséquences négatives du dépistage
(anxiété, fausses couches iatrogénes
liées a 'amniocentese, IMG) prédo-
minant sur les risques de déficit ou de
séquelle grave.

Pour ces mémes raisons, un dépis-
tage en préconceptionnel ou ciblé sur
la population a risque ne semblait
pas pertinent (dimension large de la
population, incertitudes sur les infec-
tions secondaires). Cependant, il était
ensuite précisé que “dans tous les cas,
I'information concernant des mesures
d’hygiene universelles doit étre donnée
aux femmes enceintes et, si un dépis-
tage sérologique a été réalisé, un dia-
gnostic de séroconversion doit conduire
a une prise en charge spécialisée par un
centre pluridisciplinaire de diagnostic
prénatal” (http://www.has-sante.fr/
portail/upload/docs/application/pdf/
CMV_synth.pdf). Dix ans apres, force
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[=> Uinfection congénitale a cytomégalovirus peut étre a l'origine de séquelles
potentiellement graves et une cause fréquente de troubles auditifs.

E—) Une prévention par des mesures d’hygiéne simple est possible.

[ Une prise en charge raisonnée anténatale de I'infection 8 CMV

est possible.

[= Il n’existe pas encore de traitement validé en anténatal.

est de constater que les connaissances
surl'infection a CMV ont été nettement
améliorées, et que celles-ci peuvent
nous amener a modifer nos pratiques.

Epidémiologie et prévention

En France, la séroprévalence chez
l'adulte se situe aux alentours de 50 %,
etl'incidence del'infectiona CMV chez
des femmes enceintes antérieurement
séronégatives varie entre 0,2 et 4 % [1].
Lamise en évidence de latransmission
duvirus par les sécrétions corporellesa
été alorigine de 'hypothese dune pré-
vention possible. Les facteurs derisque
de s’infecter avec le CMV pendant la
grossesse sont désormais bien connus.
Les populations a risque sont particu-
lierement les femmes en contact avec
les enfants en 4ge préscolaire. Adler
qui, le premier, a montré le possible
intérét des mesures d’hygiénes sur de
trés petits effectifs, a aussi clairement
montré que le fait de savoir que l'on
est séronégative, fait adhérer beau-
coup plus aux mesures de prévention
[2]. 11 est désormais démontré que des
conseils d’hygiénes simples, donnés
en population générale permettent de
diviser par quatre le risque d’infection
a CMV pendant la grossesse [1, 3, 4]:
lavage des mains apres contact avec des
urines, larmes ou sécrétionsnasales, ne
pas partager les ustensiles de cuisine
avec son enfant, ne pas I'embrasser sur
labouche.

Place actuelle du dépistage

Bien que le dépistage généralisée des
femmes enceintes ne soit pas recom-
mandé, il est primordial que nos
patientes bénéficient d’'une informa-
tion sur le CMV et en particulier sur
les mesures de prévention de cette
infection. Dans ce cadre, au sein des
populations a haut risque, la sérologie
de dépistage peut se discuter. Lerreur
n’est pas de dépister, mais de dépister
sans informer, ou de ne pas informer
du tout.

Interprétation
des sérologies

De fait, actuellement en France, de trés
nombreuses femmes enceintes béné-
ficient d'une sérologie CMV en cours
de grossesse. Toutefois, en raison de
I’absence de consensus sur ce dépis-
tage, il est effectué a des moments tres
variables, rendant I'interprétation des
sérologies plus difficile qu'elle n’est en
réalité. Il est donc important, en cas de
dépistage, que celui-ci soit effectué au
premier trimestre. Ainsi, les sérologies
peuvent étre interprétées comme suit:
e Sérologie CMV IgG+, IgM-: patiente
immunisée; absence de marqueur de
primo-infection récente. En fonction
du contexte clinique ou si une sérolo-
gie antérieure était IgG -, il peut étre
justifié de demander des examens
complémentaires au laboratoire.

e Sérologie CMV IgG—, IgM-: patiente
non immunisée (renforcer les conseils
d’hygiéne).

e Sérologie CMV IgG—, IgM+: primo-
infection ou IgM non spécifiques a
controdler dans 1 semaine.

e Sérologie CMV IgG+, IgM+ : demander
une mesure de I'indice d’avidité des
IgG qui permettra de dater I'infection
et et, en fonction du terme, rechercher
des prélévements antérieurs conservés
dans les laboratoires et sur lesquels
des examens complémentaires seront
possibles et qui aideront a la datation
de la primo-infection. Ne pas repré-
lever systématiquement = perte de
temps (dans > 70 % des cas ou des IgM
positives sont retrouvées: il ne s’agit
pas d’'une primo-infection récente).
Le biologiste interprétera d’autant
mieux les sérologies qu’il dispose
de renseignements cliniques: terme
de la grossesse, résultats des sérolo-
gies antérieures, notion de contage,
de signes cliniques et/ou échogra-
phiques. Au moindre doute, ne pas
hésiter a contacter le biologiste.

Prise en charge
d’une infection a CMV
pendant la grossesse

Les connaissances de ’histoire natu-
relle de 'infection 8 CMV en cours de
grossesse et sa prise en charge ont net-
tement améliorées depuis 2004.

Le taux de transmission materno-feetal
augmente régulierement au cours de
la grossesse, et le role pronostique du
terme ont été récemment mis en valeur.
Le taux de transmission passe de 5 %
en période périconceptionelle a 60 %
au troisiéme trimestre, mais les formes
graves apres le premier trimestre
semblent tout a fait exceptionelles [5].

L’histoire naturelle de la maladie
et la sémiologie échographique ont
été précisées [6, 7]. Les principales
caractéristiques sont le caractere évo-
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F1G. 1: Coupe parasagittale cérébrale a 32 SA, mon-
trant la cavité anéchogéne de l'extrémité de la
corne occipitale (fleche blanche).

lutif des lésions et I'absence de signes
spécifiques, si ce n’est les lésions
anéchogenes appendues aux cornes
ventriculaires postérieures (fig. 1).

1. Amniocentése

A notre sens, 'amniocentese doit sys-
tématiquement étre discutée avec le
couple. Si elle est réalisée, elle doit
’étre au moins 6 semaines apres la date
de l'infection maternelle, et aprés 21
SA.Par précautions, nousréalisons une
virémie maternelleavantle geste, etnous
reportons le geste si elle est positive afin
d’éviter une transmission iatrogéne du
virus, méme sicelan’a pas été démontré.
Dans ces conditions, ’'amélioration des
techniques de biologie moléculaire nous
permet désormais d’avoir les valeurs
prédictives positives et négatives de
Pordre de 100 %. Ainsi, si une amnio-
centese est réalisée et que le résultat est
négatif, nous rassurons le couple et pro-
posons d’alléger la surveillance. En cas
derésultat positif, la surveillance écho-
graphique est réalisée tous les 15 jours.

2. Ponction de sang feetal

De rares études ont mis en évidence
que la trombopénie foetale [8] mais
aussi les taux d’IgM, ou le taux de
(J2-microglobuline, pouvaient étre des
marqueurs de sévérité [9]. Cependant,
l'apport pronostique semble faible pour
un risque de complication non négli-
geable. Ainsi, pour nous, la ponction
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de sang feetal doit étre réservée aux cas
particuliers pour lesquels le pronotic
est difficile a établir, comme lorsqu’il
existe des anomalies échographiques
extracérébrales isolées.

3.IRM

Une des questions qui se pose quand
on prend en charge une patiente ayant
une infection 8 CMV pendant la gros-
sesse est I'intérét de 'IRM. Alors que
plusieurs études de la littérature com-
parent I’échographie feetale et 'IRM
pour les pathologies cérébrales, aucune
nes’intéressait spécifiquement ala com-
paraison de ces deux techniques dans
le cadre des infections feetales 8 CMV.
Nous avons réalisé une étude compa-
rant ces deux techniques d’imagerie
réalisées la méme semaine et avons
démontré quen I'absence d’anomalies
échographiques, I'IRM n’avait pas ou
trés peu d’intérét [10]. De plus, il existe
le risque de devoir gérer la découverte
d’hypersignaux de la substance blanche
difficiles a interpréter. Une autre étude
va dans le sens d'un apport faible de
I'IRM [11]. Dans notre pratique, lorsque
l’échographie diagnostique cérébrale a
pu étreréalisée dans des bonnes condi-
tions techniques et qu’elle est normale,
ou lorsque le cerveau foetal est dévasté,
nous ne réalisons pas forcément I'TRM.
Il faut cependant reconnafitre que cette
technique d’imagerie non invasive n’est
pas dangereuse, et il est parfois difficile
de s’en passer.

Traitements pendant
la grossesse

Les données récentes sur les vaccins
et les traitements in utero, s’ils per-
mettent certains espoirs, n'ont pas
encore d’intérét démontré. La publi-
cation récente d’'un essai randomisé a
méme montré un surrisque de compli-
cation obstétricale (prématurité) dans
le groupe traité parimmunoglobulines,
sans bénéfice thérapeutique [12].

Cas particulier
des infections secondaires

Iln’est pas possible de faire le diagnostic
deréactivation ou deréinfectiona CMV
avec la sérologie. Les variations du
taux des IgG, la réapparition des IgM
ne sont pas spécifiques des infections
secondaires et sont le plus souvent
consécutives a des stimulations non
spécifiques du systeme immunitaire.

Lavirémie, si elle est positive, confirme
I'infection secondaire, mais si elle est
négative ne permet pas de l'exclure (les
virémies sont parfois trés transitoires
ou absentes). Le diagnostic biologique
desinfections secondaires maternelles
n’est donc pas réalisé en pratique.. De
ce fait, la prévalence de ces infections
secondaires (réinfections ou réactiva-
tions) n’est pas connue, contrairement
a ce que laissent supposer certains
articles de la littérature. Il en découle
que le taux de transmision materno-
feetal n’est pas connu non plus [13].

Lorsqu'une anomalie échographique
pouvant faire évoquer une feetopathie
a CMV est mise en évidence et que les
IgG spécifiques du CMV sont positives
chez la mere, quels que soient le terme
et la date, la recherche de CMV dans
le liquide amniotique doit se discuter.
Ainsi, la prise en charge que nous pro-
posons peut serésumer dans la figure 2.

Conclusions

Les connaissances de 'histoire natu-
relle del'infection a CMV ont permis de
préciser la place des différents examens
dans la prise en charge anténatale de
I'infection a CMV. S’il existe encore de
zones d’ombres, celles-ci deviennent de
plus en plus étroites et ne sont pas l'apa-
nage des problémes du CMV, mais de la
médecine feetale en général. A I'heure
actuelle, il nous semble que ne pas par-
ler des reégles d’hygiene est une réelle
perte de chance pour les patientes.
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F1G. 2: Algorithme de décision.
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