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Résumé  
 

 

Les enfants infectés par le virus de l’immunodéficience humaine (VIH), ont tendance à 

développer une faible réponse immunitaire aux différents vaccins. Au Maroc, tous les enfants 

y compris ceux infectés par le VIH, sont vaccinés selon le calendrier du Programme National 

d’Immunisation (PNI). Dans ce travail, nous avons évalué la réponse humorale au vaccin de 

l’hépatite B et de la rougeole chez un groupe d’enfants infectés périnatalement par le VIH.  

L’exploration de la réponse humorale contre le vaccin de l’hépatite B révèle une 

séroprotection chez 76% des enfants contrôles, contre seulement 29% des enfants infectés par 

le VIH (P < 0.0001). Dans le groupe infecté par le VIH, la moyenne du taux des lymphocytes 

T CD4 est basse chez les enfants qui n’ont pas montré une réponse protectrice contre le virus 

de l’hépatite B (VHB), par rapport à ceux qui sont immunisés (23.6% contre 30.4% et P = 

0.008). Concernant le vaccin de la rougeole, les résultats montrent un taux de séroprotection 

de 73% des enfants contrôles, contre 26% des enfants infectés par le VIH (P < 0.0001). En 

outre, le taux des T CD4 est plus faible (23% contre 32%, P = 0.0005) et la charge virale du VIH 

est plus élevée (2.91 log10 ± 2.24 versus 1.07 log10 ± 1.5, P = 0.043) chez les enfants infectés par 

le VIH non immunisés contre la rougeole, comparativement à ceux qui sont immunisés.   

Ces résultats montrent que la majorité des enfants infectés par le VIH n’ont pas développé une 

réponse vaccinale protectrice contre le VHB et la rougeole. Par conséquent, ils demeurent 

susceptibles au risque de contracter l’hépatite B ou la rougeole. Ces données suggèrent la 

nécessité de l’élaboration et l’implémentation de mesures nationales à même d’optimiser la 

réponse vaccinale, chez cette catégorie d’enfants. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Mots clés : Enfants, VIH, vaccins, hépatite B, rougeole, immunisation, réponse vaccinale. 
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Abstract 
 

 

Children infected with the human immunodeficiency virus (HIV) have a tendency to develop 

a weak immune response to vaccines. In Morocco, all children, including those infected with 

HIV, are vaccinated according to the schedule of the National Immunization Program (NIP). 

In this work, we evaluate the humoral response to hepatitis B and measles vaccines in a group 

of children infected perinatally by HIV, in Morocco.  

In the case of the hepatitis B vaccine, exploration of the humoral response revealed 

seroprotection in 76% of the control children, compared to only 29% of HIV-infected children 

(P < 0.0001). In the HIV-infected group, the average CD4 T cell count is lower in children 

who do not have a protective response, compared to those who are immunized against 

hepatitis B virus (23.6% vs. 30.4% and P = 0.008). As for the measles vaccine, our results 

show that measles IgG are positive in 73% of control children, compared with 26% of HIV 

infected children (P < 0.0001). In addition, the CD4 T cells count were lower (23% vs. 32%, 

P = 0.0005) and the HIV viral load was higher (2.91 log10 ± 2.24 versus 1.07 log10 ± 1.5, p = 

0.043) in non-immunized children compared to those who are immunized. 

These results show that the majority of HIV infected children did not develop a protective 

immune response against HBV and measles vaccines. As a result, they remain at risk for 

contracting hepatitis B or measles. These data suggest the necessity for the development and 

implementation of national measures to optimize the vaccine response in this category of 

children. 
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1- Contexte général du travail  

Chez l’enfant, l’infection par le VIH se transmet par voie verticale, au moment de la 

grossesse, de l’accouchement, ou via l’allaitement maternel. Les programmes de prévention 

ont désormais pour but d’arriver à une Elimination de la Transmission Mère-Enfant (ETME), 

en améliorant l’accès au dépistage prénatal et l’accès aux antirétroviraux chez la mère, et la 

prophylaxie chez l’enfant exposé au VIH. Cependant, l’infection pédiatrique par le VIH 

concerne plus de 1.5 million d’enfants dans l’Afrique subsaharienne où les ressources d’accès 

à une prise en charge thérapeutique de qualité pour ces enfants sont limitées et encore 

insuffisantes (UNAIDS 2020). Ainsi, l’infection à VIH chez l’enfant constitue un véritable 

problème de santé publique au niveau mondial et particulièrement en Afrique subsaharienne, 

où la transmission mère-enfant est à l’origine de la majorité des infections pédiatriques. Bien 

que le traitement antirétroviral ait réduit le taux de mortalité maternelle et infantile dans 

certains pays, l’infection à VIH est responsable de 100 000 cas de décès infantiles (enfants de 

moins de 15 ans) en 2018 (Penazzato M et al 2018, UNAIDS 2020). Aux infections 

opportunistes s’ajoutent des infections transmissibles classiques chez l’enfant, dont certaines 

sont potentiellement évitables par la vaccination. En effet, la morbidité et la mortalité liées à 

la coïnfection par de telles maladies ne pouvaient qu’être exacerbées chez les enfants infectés 

par le VIH (Boulougoura et Sereti 2016, CDC 1986). 

L'administration du traitement antirétroviral ne permet pas toujours de restaurer la réponse 

immunitaire aux infections y compris celles évitables par vaccination (Christina C Chang et al 

2013). Dans ce contexte, l’infection par le VIH peut impacter la réponse vaccinale de l’enfant 

en termes d’immunogénicité et de durabilité. En effet, des études ont rapporté que les 

réponses humorales, primaire et secondaire, aux vaccins pourraient être faibles chez les 

enfants infectés par le VIH et tout particulièrement chez les enfants symptomatiques (Onorato 

I.M 1988, Von Reyn C.F et al 1987, Morlat P 2013). En conséquence, ces enfants demeurent 

vulnérables à la contraction et la transmission de ces infections, qui sont évitables par 

vaccination.  

Au Maroc, les enfants infectés par le VIH sont vaccinés selon le calendrier vaccinal du 

ministère de la santé (Programme National d’Immunisation ou PNI) et reçoivent les mêmes 

doses des vaccins que les enfants non infectés par le VIH. Néanmoins, jusqu’au jour 

d’aujourd’hui, la réponse vaccinale des enfants infectés par le VIH, vaccinés selon ce 

calendrier ministériel, n’a jamais été évaluée. 
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2- Objectif et but du travail  

Ce travail a pour objectif d’évaluer la réponse vaccinale des enfants infectés par le VIH aux 

vaccins contre le VHB et la rougeole, au Maroc. L’étude de la réponse vaccinale a été 

effectuée en comparaison avec celle des enfants non infectés par le VIH. Dans ce cadre, 

l’étude d’exploration du statut immunitaire vis-à-vis des vaccins de l’hépatite B et de la 

rougeole, des enfants infectés par le VIH, a été entreprise afin de disposer des données utiles 

pour le PNI et le Programme Nationale de Lutte contre le Sida (PNLS), à même d’optimiser 

la vaccination des enfants infectés par le VIH au Maroc.  
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I. Données épidémiologiques du VIH/SIDA 

1. Au niveau mondial 

L'épidémie de VIH/SIDA constitue l’un des plus grands défis de santé au monde. Selon les 

données de l’OMS, 37.9 millions de personnes vivaient avec le VIH, 1.7 million ont été 

nouvellement infectées et 770 000 personnes sont décédées à cause du VIH/Sida, en 2018 

(ONUSIDA 2019). Globalement, le nombre de personnes infectées par le VIH a 

régulièrement augmenté en comparaison avec l’année 2012 où il a été estimé que 35,3 

millions de personnes vivaient avec le VIH dans le monde. Cependant, le nombre de 

personnes nouvellement infectées et le nombre de décès ont été réduits entre 2012 et 2018 

(2,3 millions ont été nouvellement infectées et 1,6 million sont morts en l'an 2012) (UNAIDS 

2013) grâce à un accès relativement augmenté au traitement antirétroviral. A la fin de l’année 

2019, 24.5 millions de personnes avaient accès à la thérapie antirétrovirale (ONUSIDA 2020). 

 

Figure 1 : Nouvelles infections à VIH chez les adultes (15 ans et plus), mondialement, 2010-2016 et objectif 

2020 (UNAIDS 2020). 

 

L'Afrique subsaharienne reste la région la plus touchée par cette épidémie où les personnes 

vivant avec le VIH représentent les deux tiers des statistiques, avec environ 26 millions. En 

plus de la différence dans la prévalence de l’épidémie entre les régions, il y a des différences 

dans les tendances et le mode de transmission. Ainsi, les épidémies de VIH chez les 

homosexuels continuent à s’accroitre dans la plupart des pays, notamment dans les pays 

développés, tandis que la transmission hétérosexuelle reste le principal mode de transmission 

en Afrique sub-saharienne et les pays en voie de développement (Beyrer C et al 2012).  



Chapitre 1 : Epidémiologie du VIH/SIDA__________________________________________ 

4  

En 2018, 2.8 millions d’enfants et adolescents (âgés de 0 à 19 ans) vivaient avec le VIH, 

160 000 enfants sont nouvellement infectés durant la période périnatale et la période 

d’allaitement et 120 000 enfants sont morts à cause du Sida (ONUSIDA 2019). Depuis 2010, 

les nouvelles infections à VIH chez les enfants ont diminué de 41% en 2018 (ONUSIDA 

2019). Bien que cette réduction soit significative, le VIH continue de peser lourd sur le 

continent africain. En effet, certains pays subsahariens concentrent plus de la moitié des décès 

maternels et infantiles, enregistrés chaque année à travers le monde (Hogan M.C et al 2010).  

2. Epidémie du VIH Au Maroc  

Le Maroc est parmi les rares pays de la région Moyen-Orient et Afrique du Nord (MENA) qui 

ont fait des progrès significatifs pour le renforcement de la riposte contre le VIH/Sida. Grace 

aux efforts déployés, les cas de nouvelles infections ont connu une baisse de 42% depuis 2010 

en comparaison avec 4% dans la région MENA. En outre, l’accès au traitement antirétroviral 

a également augmenté en passant de 16% en 2010 à 48% en 2016. En 2018, il y avait une 

moyenne de 21000 personnes vivant avec le VIH, parmi lesquelles 48% (30%-64%) avaient 

accès au traitement antirétroviral dont 62% (48%-76%) sont des femmes enceintes. Ainsi, la 

prévalence du VIH au Maroc reste faible et relativement stable chez la population générale 

(moins de 0,1%) (ONUSIDA 2018). Durant la même année, le nombre d’enfants et 

d’adolescents (de 0 à 19 ans) vivaient avec le VIH est en moyenne de 1100 enfants et moins 

de 100 enfants ont été nouvellement infectés par le VIH, en raison de la transmission de la 

mère à l'enfant. Cependant, les populations les plus touchées par le VIH au Maroc sont les 

professionnelles du sexe avec une prévalence de 1,3%, les homosexuels avec une prévalence 

de 5,7%, les usagers de drogues injectables avec une prévalence de 7,9% et les détenus avec 

une prévalence de 0,5% (UNAIDS 2018, ONUSIDA 2018).  

 

 

Figure 2 : Epidémiologie du VIH/SIDA au Maroc (Fin 2019) (Ministère de la santé 2020). 
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Selon le rapport national de 2014 du ministère de la santé, sur 75% des individus infectés par 

le VIH correspondent à des personnes âgées entre 25-44 ans, 11% aux jeunes de 15-24 ans et 

3% aux enfants de moins de 15 ans. Concernant le sexe, 50% des cas notifiés sont de sexe 

féminin.  

II. Modes de transmission du VIH 

Le VIH est présent dans la plupart des liquides biologiques, le sang, le sperme, les sécrétions 

vaginales et le lait. Ainsi, le virus peut se transmettre par contact sexuel à travers les 

muqueuses, par exposition mère-enfant et par inoculation percutanée (Shaw G.M et Hunter 

E 2012). La transmission sexuelle se fait par contact entre les sécrétions sexuelles et les 

muqueuses génitales, la contamination par voie sanguine concerne tout particulièrement les 

usagers de drogues injectables, les transfusés et les professionnels de santé, alors que la 

transmission verticale est à l’origine de la majorité des infections à VIH, chez les enfants de 

moins de 10 ans (OMS 2002).  

Transmission mère-enfant du VIH 

La transmission du VIH de la mère à l’enfant peut se produire lors de la grossesse 

(transmission in utero), lors de l’accouchement (transmission intrapartum ou peripartum) ou 

après l’accouchement, lors de l’allaitement (Kourtis A.P et al 2001, Scarlatti G 1996). En 

absence de traitement antirétroviral, le risque de transmission mère-enfant du VIH est estimé 

de 15 à 25% des cas, lorsque la mère n’allaite pas. Ce risque est augmenté de 30 à 45% dans 

les pays aux ressources limitées où il y a peu ou pas d’alternative à l’allaitement (Lehman et 

Farquhar 2007). Le risque de transmission mère-enfant augmente avec une charge virale 

élevée (> 100000 copies/ml) et/ou une immunodépression maternelle, surtout dans le dernier 

trimestre de grossesse, une infection choriale, un accouchement par voie basse, en l’absence 

de multi-thérapies antirétrovirales (Newell M.L et al 1998, Semprini A.E et al 1995). 

En Afrique subsaharienne, plus de 90% des infections chez les enfants de moins de 15 ans 

résultent d’une transmission de la mère à l’enfant (UNAIDS 2010). Environ 65% de ces 

transmissions ont lieu en péripartum (Chouquet C et al 1999, Rouzioux C et al 1995). 

Néanmoins, le programme de traitement des femmes enceintes et la mise en place d’une 

prophylaxie antirétrovirale d’un mois, pour l’enfant, a permis de réduire le risque de 

transmission à moins de 1% dans les pays industrialisés ou émergents (McIntyre J 2006, 

Lallemant M et al 2004). Dans les pays en voie de développement, ce type de programme a 

réduit la transmission verticale à moins de 5% (Tejiokem et al 2010, WHO 2008b). Selon le 

rapport de la soixante-treizième session de l’Assemblée Générale des Nations Unies tenue le 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Shaw%20GM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23043157
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hunter%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23043157
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hunter%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23043157
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hunter%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23043157
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2 avril 2019, les décès causés par des maladies associées au Sida dans toutes les tranches 

d’âge d’enfants, ont été réduits de presque la moitié. En outre, 1,6 million de nouveaux cas 

d’infection chez les enfants, ont été évitées entre 2008 et 2017. Ce résultat est tributaire à une 

forte hausse du taux de femmes enceintes vivant avec le VIH, qui reçoivent le traitement 

antirétroviral, dans le cadre de la prévention de la transmission mère-enfant du VIH. 

Au Maroc, il y a chaque année 30 à 40 nouvelles infections pédiatriques du VIH, dues à la 

transmission mère-enfant. La couverture des femmes enceintes vivant avec le VIH par le 

programme de prévention de transmission verticale a été estimée à 63% en 2017, avec une 

stabilisation relative au cours des 4 dernières années. Par ailleurs, l’objectif du ministère de 

la santé était d’atteindre une couverture de 95% en 2020, afin de réduire le taux de 

transmission du VIH de la mère à l’enfant à moins de 2% et d’offrir à 100% des nourrissons 

la prophylaxie antirétrovirale. Malgré les efforts déployés, de nombreux obstacles persistent 

notamment une couverture faible et hétérogène du dépistage dans les centres de santé, les 

maisons d’accouchement et les maternités hospitalières. A cela s’ajoutent le manque 

d’implication du secteur privé, le manque d’intégration des soins VIH et de suivi et de 

surveillance des grossesses, des accouchements et des nouveau-nés. 

III. Physiopathologie de l’infection par le VIH/SIDA 

1. Infection par le VIH 
 

L’infection par le VIH, chez un individu non traité, conduit à une destruction complète des 

lymphocytes T CD4. Cette déplétion est corrélée avec une forte réplication virale (nombre de 

copies de l’ARN du VIH) et la progression vers le SIDA (Fauci A.S et al 1996). L’infection 

par le VIH se déroule généralement en trois phases :  

Phase aiguë (primo-infection) :  

Rapidement après l’infection, le VIH se réplique en très grande quantité et en quelques jours 

une forte chute du taux des T CD4 est le plus souvent observée (Daar E.S et al 1991). Après 2 

à 4 semaines, l’organisme élimine une grande partie du virus grâce au système immunitaire 

composé des lymphocytes T CD4 et T CD8 (Koup R.A et al 1994), mais sans réussir à 

l’éliminer complètement. Pendant cette période, qui peut durer jusqu’à 9 semaines, des 

symptômes pseudo-grippaux tels que la fièvre, les céphalées et les myalgies peuvent 

apparaître (Cooper D.A et al 1985). 
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Phase chronique (ou asymptomatique) :  

Après la phase de primo-infection, un équilibre s’installe entre la réplication virale et la 

réponse immunitaire, qui peut contrôler le VIH, peut durer plusieurs années, jusqu’à la 

déplétion des T CD4. Cet état de latence caractérisé par l’établissement précoce de réservoirs 

viraux (Chun T.W et Fauci A.S 1999) et la réplication constante dans les tissus lymphoïdes, 

s’ensuit un renouvellement rapide de nouvelles particules virales circulantes (Ho D.D et al 

1995) et, de ce fait, la destruction progressive des lymphocytes T CD4, qui se régénèrent 

jusqu’à l’épuisement (Fauci A.S et al 1996, Clerici M et al 1989a/b). À ce moment-là, la 

réplication virale va s’intensifier et l'organisme rentre dans la phase d'immunodéficience 

profonde. 

Phase SIDA (ou phase symptomatique) :  

Durant cette phase d’immunodéficience, les individus infectés vont développer des maladies 

opportunistes et des tumeurs malignes associées au VIH qui conduisent au décès. A partir 

d’un taux de T CD4 < 200 cellules/mm
3 

le risque d’infections opportunistes est très important 

(OMS 1994, Buchbinder S.P et al 1994, Chevret et al 1992).  

 

 

Figure 3 : Evolution naturelle de l’infection à VIH en absence de traitement antirétroviral. 

2. Infection par le VIH chez l’enfant  

a. Evolution sérologique et risques 

L’évolution naturelle de l’infection à VIH, chez l’enfant est particulièrement rapide et a pour 

conséquence une mortalité précoce et élevée. La prise en charge médicale s’appuie 

principalement sur les trithérapies antirétrovirales et la prophylaxie des infections 
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opportunistes par le cotrimoxazole (Mofenson L.M et al 2005). Au cours des premiers mois 

suivant l'infection, la virémie plasmatique du VIH chez l’enfant augmente généralement de 10 

fois pour atteindre des niveaux beaucoup plus élevés que ceux des adultes (European 

collabotory stady 2002, Dunn D 2003). La plupart des nourrissons non traités ont des taux 

plasmatiques d'ARN du VIH > 100 000 copies/ml (McIntosh K et al 1996). Ainsi, 50% des 

enfants nés infectés par le VIH non traités, meurent dans la première année ou la deuxième 

année de leur vie et 80% avant l’âge de 5 ans (Ghoma Linguissi et al 2019). Quel que soit le 

niveau de lymphocytes T CD4 ou de virémie plasmatique, les enfants courent un risque plus 

élevé de décès ou de progression vers la phase SIDA que les adultes. Un enfant de 1 an avec 

10% de lymphocytes T CD4 a un risque de 40% de progression vers le SIDA et de 20% de 

décès dans les 12 mois de sa naissance. Le risque pour un enfant de 10 ans avec les mêmes 

valeurs est de 7,4% de progression vers le SIDA et de 2,1% pour la mort dans ses 12 mois. Le 

risque de progression vers le SIDA ou de décès chez un enfant de 1 an avec un taux d'ARN 

plasmatique de 100 000 copies/ml est respectivement de 11% et 5%, mais pour un enfant de 

10 ans ce risque est de 5,1% et 2% respectivement. Après l'âge de 5 ans, le risque de 

progression de la maladie et de décès et la valeur prédictive des taux plasmatiques d'ARN et 

des lymphocytes T CD4, semblent être similaires à ceux observés chez les jeunes adultes 

(Nicole H.T et Grace M.A 2013). 

b. Evolution clinique et épidémiologie 

L’infection verticale chez l’enfant peut se présenter sous deux formes. La première forme 

ressemble à celle de l’adulte avec une progression lente vers le SIDA après 8 à 10 ans. La 

seconde est une forme précoce sévère survenant dans les premiers mois de vie de l’enfant et 

conduisant rapidement à l’apparition d’infections opportunistes précoces (muguet, diarrhée 

chronique, troubles de la croissance, hépatosplénomégalie et lymphadénopathie), associées à 

un déficit immunitaire, et parfois à la survenue d’une atteinte neurologique dramatique, 

l’encéphalopathie liée au VIH. Les infections respiratoires sévères causées par Pneumocystis 

jirovecii, le cytomégalovirus ou les deux, font aussi partie du tableau clinique et surviennent 

classiquement autour de 10 à 14 semaines de vie avec des conséquences importantes sur la 

survie (Williams AJ et al 2001). La fréquence de survenue de la forme sévère de l’infection 

est estimée entre 10 et 20% dans les pays développés (Prendergast A et al 2007, Blanche S et 

al 1997) et entre 35 et 54% dans les pays en développement (Obimbo E.M et al 2004, Mbori-

Ngacha D et al 2001, Bobat R et al 1997). Sa plus grande fréquence dans ces pays pourrait, en 

partie s’expliquer par la plus grande fréquence de certains facteurs de risque qui sont : le stade 



Chapitre 1 : Epidémiologie du VIH/SIDA__________________________________________ 

9  

avancé de la maladie chez les mères pendant la grossesse, les niveaux de charges virales 

élevés, particulièrement chez les nourrissons, les coïnfections en particulier par 

cytomégalovirus et tuberculose (Jeena P.M et al 2002), ou le paludisme et les helminthiases 

(Otieno R.O et al 2006), ou les facteurs viraux et les spécificités génétiques de l’hôte. En 

outre, les problèmes nutritionnels dans les pays en développement pourraient augmenter la 

mortalité précoce et la qualité de la réponse immunitaire (Ioannidis J.P et al 2004, Obimbo 

E.M et al 2004, Spira R et al 1999). Une méta-analyse dans les pays du Nord a mis en 

évidence une fréquence importante de progressions de l’infection à un an chez les 

nourrissons, malgré des taux de lymphocytes T CD4 élevés ou des niveaux de charge virale 

modérés (Dunn D 2003, Mayaux M.J et al 1996).  

En Afrique sub-saharienne, l’évolution de l’infection à VIH chez le nourrisson et l’enfant en 

l’absence de traitement antirétroviral est particulièrement préoccupante (Rogerson S.R et al 

2004). Une méta-analyse, portant sur les nourrissons inclus dans les essais de prévention de 

transmission mère enfant, a estimé l’incidence des décès chez les enfants infectés par le VIH à 

35,2% à l’âge d’un an et à 52,5% à l’âge de 2 ans contre respectivement 4,9% et 7,6% chez 

les enfants non infectés (Newell M.L et al 2004a, Newell M.L et al 2004b). Les nourrissons 

infectés sont particulièrement difficiles à prendre en charge dans un contexte de ressources 

limitées, avec des problèmes d’accessibilité aux soins, mais aussi des réticences des parents 

ou des tuteurs à participer aux activités de soins de l’infection à VIH, en raison de 

nombreuses conséquences discriminatoires et stigmatisantes qui peuvent découler de la 

divulgation de leurs statuts (Vreeman R.C et al 2008). 

IV. Infection pédiatrique à VIH et système immunitaire 

Au cours de la première année de vie de l’enfant infecté par le VIH, où le taux de la charge 

virale est élevée, l’activité spécifique des lymphocytes T cytotoxiques est difficilement 

détectable (Prendergast A et al 2007). Même si de nombreuses similitudes ont été décrites sur 

la pathogénèse de l’infection à VIH chez l’enfant et chez l’adulte, certains aspects sont 

cependant observés uniquement chez les enfants infectés par voie périnatale (Burns D.N et 

Mofenson L.M 1999). D’abord, l’infection de l’enfant intervient très souvent à un moment 

où son système immunitaire est immature. Il apparaît de plus en plus probable que des 

perturbations du système immunitaire existent également chez les enfants non infectés nés de 

mères séropositives pour le VIH. Malgré leur immaturité immunologique, les enfants infectés 

chroniquement par le VIH développent des taux élevés d’anticorps neutralisants plus 

fréquemment et plus tôt que les adultes. Cependant, l'ontogenèse des réponses humorales lors 
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d'une infection aiguë par le VIH est mal définie chez les nourrissons et difficile à étudier 

dans des cohortes humaines en raison de la présence d'anticorps maternels. 

Selon une étude, le taux et la fonction des cellules NK et des cellules dendritiques myéloïdes 

sont altérés chez les enfants infectés par le VIH, en particulier chez les enfants ayant des taux 

bas de lymphocytes T CD4 (Azzoni L et al 2005). D'autres cellules T, tueuses naturelles qui 

expriment un répertoire restreint des récepteurs des cellules T, reconnaissent l'antigène 

glycolipide et partagent des similitudes phénotypiques et fonctionnelles entre les cellules NK 

et T, se sont avérées être des cibles pour une infection à VIH (Fleuridor R et al 2003, 

Motsinger A et al 2002) et sont appauvries de manière sélective pendant l'infection chez les 

adultes (Van der Vliet H.J et al 2002) et chez les enfants (Sandberg J.K et al 2002). 

Collectivement, ces résultats suggèrent que des altérations des fonctions immunitaires innées 

sont susceptibles d'influencer le développement d'une immunité spécifique au VIH. 

Les réponses des lymphocytes T CD4 spécifiques du VIH ne sont détectées que 

sporadiquement chez les nourrissons de moins de 3 mois infectés pendant la période 

périnatale (Ramduth D et al 2008) et restent faibles ou indétectables même lorsque le 

traitement antirétroviral a débuté dans les premières semaines de la vie (Luzuriaga et al 

2000). Les réponses des lymphocytes T CD8 spécifiques au VIH peuvent être détectées à la 

naissance chez les nourrissons infectés in utero mais sont fonctionnellement inefficaces 

(Thobakgale C.F et al 2007, Lohman B.L et al 2005). En fait, les réponses des cellules T 

CD8 fonctionnelles ne sont pas détectées vigoureusement avant l'âge de 3 ans et seulement 

chez les sujets qui ont conservé des cellules T CD4 substantielles (Sandberg J.K et al 2003). 

Étant donné que les réponses des lymphocytes T CD4 sont essentielles pour l'induction et le 

maintien à la fois des réponses efficaces des lymphocytes T CD8 et de l'activité des 

lymphocytes B, le manque de réponses des lymphocytes T CD4 peut être une explication de 

ces résultats. Des réponses immunitaires inefficaces couplées au grand nombre de cellules T 

CD4, fournies par un thymus actif, contribuent sans aucun doute aux charges virales élevées 

et à la progression rapide de la maladie observée chez les enfants. 

V. Impact du traitement antirétroviral 

Les progrès des stratégies thérapeutiques antirétrovirales se sont traduits par la réduction de 

près de 80% du nombre de décès, du nombre de cas de SIDA et de l’incidence des infections 

opportunistes. L'introduction de la thérapie antirétrovirale a significativement amélioré la 

survie des patients infectés par le VIH (Wanyeki I et al 2011) et a changé l'infection par le 

VIH d'une maladie mortelle en une maladie chronique (Ayalew J et al 2014). 
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Avant l’avènement de ce traitement, la majorité des sujets infectés par le VIH développaient 

une immunodépression marquée et des états définissant le SIDA dès le plus jeune âge. 

Aujourd'hui, le traitement antirétroviral permet aux personnes infectées de mener une vie 

presque normale (Chiu SS et Lau YL 2006). Toutefois, le pronostic est mauvais pour ceux 

chez qui le virus est détecté au cours de la première semaine de vie ou pour ceux qui 

développent des symptômes durant leur première année de vie (Al-shishtawy M.M 2014). En 

l'absence de traitement antirétroviral, plus de 50% des enfants infectés par le VIH sont 

décédés à l'âge de 2 ans (Newell M.L et al 2004). 

L'objectif fixé par l'ONUSIDA visant à éliminer l’épidémie du VIH/SIDA en 2030, repose sur 

les cibles appelées les 90, 90, 90 ; c’est-à-dire tester 90% des personnes infectés, initier le 

traitement antirétroviral chez 90% des personnes testées et obtenir une suppression de la 

charge virale chez 90% des personnes, qui sont sous ce traitement (UNAIDS 2017b). Bien 

que cet objectif semble être faisable, des approches novatrices sont nécessaires pour combler 

les lacunes et atteindre les personnes qui ne sont pas encore prises en charge dans de 

nombreux pays, surtout en Afrique subsaharienne, la plus affectée par l’épidémie et où les 

ressources sont limitées (Ruanne V et al 2017).   

L’arsenal thérapeutique actuel consiste en 6 classes de médicaments, définies selon leur mode 

d’action sur les protéines et les enzymes nécessaires à la réplication virale. Ainsi, il y a les 

inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptase inverse, les inhibiteurs non nucléosidiques de la 

transcriptase inverse, les inhibiteurs de protéase, les inhibiteurs de fusion, les inhibiteurs 

d’intégrase et les inhibiteurs du récepteur CCR5 (Bhatti A.B et al 2016, Bhavik Dalal et al 

2015). Toutefois, à ce jour aucune des molécules disponibles ne permet d’éradiquer 

l’infection. Ces molécules ont pour objectifs de réduire la charge virale, de limiter la 

production de nouvelles particules virales et l’infection de nouvelles cellules et donc de 

restaurer l’immunité chez l’individu infecté. Il est estimé que la réduction de 80% de la 

progression de la maladie est associée à une diminution de la charge virale plasmatique. Le 

contrôle de la charge virale plasmatique a un niveau indétectable, permet de contrôler la 

progression de l’infection et également limite au maximum le risque de sélection des souches 

virales résistantes au traitement (Kà Daye et al 2017).  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Dalal%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26831415
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Figure 4 : Evolution de la charge virale du VIH après le démarrage du TAR (Christine Rouzioux 2019). 

 

Un essai clinique réalisé en 2011, a confirmé que si une personne séropositive adhère à un 

traitement antirétroviral efficace, le risque de transmettre le virus à son partenaire sexuel non 

infecté, peut être réduit de 96% (OMS, Novembre 2017). Ainsi, le traitement antirétroviral 

reste un meilleur moyen de lutter contre la transmission et l’infection par le VIH. Enfin, ces 

différents médicaments ou leur association sont inévitablement liés à l’apparition d’effets 

secondaires parfois transitoires tels que des dysfonctions digestives (nausées,…), des 

anomalies métaboliques (insulino-résistance, hypertriglycéridémie, hypercholestérolémie, 

lipodystrophie), physiques (perte de poids), mais également une toxicité mitochondriale 

principalement avec les analogues nucléosidiques et les anti-protéases (Bhatti A.B et al 2016). 

Pour les enfants, les médicaments utilisés pendant le traitement sont plus ou moins les mêmes 

que ceux utilisés pour les adultes, généralement une combinaison de deux inhibiteurs 

nucléosidiques de la transcriptase inverse plus un inhibiteur non nucléosidique de la 

transcriptase inverse ou un inhibiteur de la protéase (Bhatti A.B et al 2016, OMS/guidelines 

2015). L'efficacité du traitement doit être surveillée en mesurant régulièrement la charge 

virale plasmatique et le nombre de T CD4. Ceci permet d’éviter le risque de développement 

des souches résistantes à ces combinaisons antirétrovirales.  

https://www.jle.com/fr/recherche/recherche.phtml?dans=auteur&texte=Christine%20Rouzioux
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I- VIH et co-infections  
Malgré la disponibilité croissante de la thérapie antirétrovirale, près de 770 000 de décès ont 

été attribués au VIH en fin de l’année 2018. L'immunodéficience provoquée par une infection 

chronique par le VIH augmente le risque de co-infection par des agents pathogènes contrôlés 

par les réponses immunitaires cellulaires innées et adaptatives et, dans certains cas, par les 

réponses des anticorps phagocytaires. En outre, l'administration de la thérapie antirétrovirale 

dans le contexte d'une co-infection par le VIH ne permet pas toujours de rétablir la réponse 

immunitaire spécifique de l'agent pathogène à des niveaux normaux (Boulougoura et Sereti 

2016). 

Les co-infections sont l'un des principaux facteurs de la majoration de la morbidité et de la 

mortalité chez les patients infectés par le VIH. Les estimations de l'OMS indiquent qu'environ 

un quart des 1,5 million de décès de patients infectés par le VIH, sont dus à la tuberculose 

(OMS 2015). Aux États-Unis, environ 25% des personnes séropositives sont coinfectées par 

le virus de l’hépatite C et près de 10% par le VHB, alors que ces pourcentages sont plus 

élevés dans les zones où les mesures préventives et thérapeutiques sont moins disponibles 

(CDC 2015, Melhem N.M et al 2015, Phung B.C 2014, Chen J.Y 2014). La prévalence de 

l'antigène cryptococcique chez les personnes dont le nombre de CD4 est inférieur à 100 

cellules / mm
3
 est en moyenne de 7,2% (IC 95%, 6,8–7,6%) dans les pays à revenu faible et 

intermédiaire (Rajasingham R et al 2012). Étant donné l'état d'immunodépression des patients 

atteints du VIH, ces co-infections et d'autres co-infections peuvent présenter un large éventail 

de syndromes qui posent des problèmes de diagnostic et de prise en charge clinique, ce qui 

représente un fardeau considérable pour le système de santé publique, déjà défaillant dans les 

pays en voie de développement. 

II- Coïnfection VIH/VHB 

Le VHB et le virus de l'immunodéficience humaine (VIH) partagent des facteurs de risque et 

des modes de transmission communs (Inoue T et Tanaka Y 2016). La co-infection par le VHB 

et le VIH peut augmenter jusqu'à 8 fois le risque de décès (Thio C.L et al 2002). Les enfants 

infectés par le VIH sont particulièrement vulnérables à la réactivation de l’infection occulte 

par l’hépatite B et à la progression de l’infection par le VHB vers la chronicité (Rajbhandari R 

et al 2016). Ainsi, il est important de prévenir l’infection par le VHB chez les enfants infectés 

par le VIH. 
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1. Epidémiologie de la co-infection VIH/VHB 

D’après l’OMS, 2 milliards de personnes sur la planète sont infectées par le VHB et il est 

estimé qu’environ 257 millions de personnes vivent avec une infection chronique au VHB 

(Rapport de l’OMS 2017), soit entre 4% à 6% de la population mondiale (OMS 2013 et 

2015).  

La co-infection par le VIH et le VHB est courante. Dans le monde entier, il est estimé que 

10% des personnes infectées par le VIH ont une hépatite B chronique (Thio C.L 2009). Elle 

est significativement plus élevée dans certaines populations d'Afrique subsaharienne (Burnett 

R.J et al 2005). Bien que la prévalence varie d'une population à l'autre, dans les zones de forte 

endémie pour le VIH et le VHB, il est estimé que 6 à 14% des patients infectés par le VIH le 

sont aussi par le VHB (Alter M.J 2006). Dans les zones de faible prévalence, les cas de 

coïnfection sont moins fréquents.  

Étant donné que le VIH et le VHB ont des voies de transmission communes (périnatales, 

parentérales, sexuelles) et que leurs régions endémiques se chevauchent souvent, il a été 

montré que la prévalence de l'infection par le VHB chez les personnes VIH séropositives était 

significativement plus élevée que chez les personnes VIH séronégatives (Mayaphi S.H et al 

2012, Hadler S.C et al 1991). En Afrique, la prévalence de l’infection par le VHB chez les 

femmes enceintes varie de 4 à 17% (Healy S.A et al 2013). En outre, vue le risque de la 

transmission périnatale du VHB et du VIH et que les nourrissons exposés au VHB sont plus 

susceptibles de développer une infection chronique à VHB, la prévalence d’une infection par 

le VHB chez les enfants infectés par le VIH, devrait être plus élevée par rapport à la 

population pédiatrique générale. 

Avec l’introduction de la thérapie antirétrovirale, qui inclut également des agents actifs à la 

fois contre le VIH et le VHB, les taux de mortalité ont considérablement diminué (Smith C et 

al 2009, Rosenthal E et al 2007). Cependant, la mortalité liée à la maladie hépatique reste 

toujours significativement élevée dans certaines études de patients coinfectés par le VIH et le 

VHB par rapport aux patients infectés par le VIH ou le VHB seul (Weber R et al 2013, 

Nikolopoulos G.K et al 2009, Hoffmann C.J et al 2009). La mortalité liée au foie est 

maintenant la cause la plus fréquente de décès non liés au SIDA chez les personnes infectées 

par le VIH, sous traitement antirétroviral (Weber R et al 2012, Smith C et al 2009, Weber R et 

al 2006). 

Le Maroc est considéré comme une région de faible prévalence de l’hépatite B. En effet, dans 

une étude marocaine, il a été rapporté que le taux de portage de l’AgHBs était de 1.66% et 

que les comportements sexuels étaient révélés les principaux facteurs de risque de la 
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transmission du VHB (Sbai A et al 2012). D’autre part, les données sur la prévalence de la co-

infection VIH/VHB au Maroc restent faibles. Ainsi, une étude marocaine réalisée sur 503 

patients infectés par le VIH, a montré que la prévalence de l’AgHBs chez ces sujets est de 

5.2% (Rebbani K et al 2013). 

2. Infection par le VHB 

Les symptômes cliniques et les dommages hépatiques observés suite à une infection par le 

VHB varient énormément et pouvant aller d’une hépatite asymptomatique à l’apparition 

d’hépatite aigüe ictérique, voire fulminante. L’évolution de la maladie est liée aux interactions 

entre le système immunitaire et le virus et dépend ainsi de l’âge et du statut immunitaire du 

patient. En effet, dans plus de 90 % des cas, les adultes infectés par le VHB développent une 

hépatite aigüe (souvent asymptomatique) et sont capables de contrôler et d’éliminer le virus et 

acquérir une immunité naturelle. Dans 10% des cas, certains adultes ne parviennent pas à 

combattre l’infection et développent une infection chronique, pouvant évoluer à long terme en 

cirrhose et/ou un carcinome hépatocellulaire (Chemin et Zoulim 2009). Moins de 1% des 

patients infectés par le VHB développent une hépatite fulminante, qui conduit à leur décès en 

absence de transplantation hépatique. A l’inverse, chez l’enfant et les adultes 

immunodéprimés, le risque de développer une hépatite chronique s’élève à 80%, ce qui 

prouve l’importance de la réponse immunitaire et de la relation virus/hôte dans le contrôle de 

l’infection (Liaw et Chu 2009, Dandri et Locarnini 2012).  

2-1 Infection aiguë 

La période d’incubation est accompagnée de la montée de virémie qui peut durer entre 45 et 

180 jours, avant l’apparition des symptômes cliniques. Cette période correspond à la première 

phase de l’infection appelée hépatite aigüe, qui peut être éliminée dans 90% des cas. 

L’intensité des symptômes d’une infection aigüe varie d’un individu à l’autre et dans 75% des 

cas, elle est asymptomatique et peut passer inaperçue. Dans d’autres cas, les patients 

développeront des symptômes non spécifiques de type de nausées, asthénie, anorexie, fièvre, 

arthralgie et urtication (Mc Mahon B.J et al 1985).  

Le VHB n’est pas cytopathique et les cas symptomatiques observés, sont la résultante d’une 

réponse immune inadaptée médiée par les lymphocytes T cytotoxiques. En effet, la lyse des 

hépatocytes infectées par les lymphocytes T CD8 est le mécanisme majeur permettant le 

contrôle de l’infection, mais en engendrant les lésions hépatiques (Thimme R et al 2003). 

2-2 Infection fulminante 

L’hépatite B fulminante, survient dans 1% des cas d’hépatite aigüe. Une nécrose du 
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parenchyme hépatique à l’origine d’une insuffisance hépatocellulaire est observée dans ce 

cas. Cette forme grave d’hépatite conduit au décès dans 80 % des cas, en l’absence de greffe 

hépatique. Ces cas sont le plus souvent rencontrés lors de coïnfection avec d’autres virus 

hépatotropes tel que le virus de l’hépatite delta (Farci et Niro 2012). 

2-3 Infection chronique 

L’évolution vers la chronicité dépend de l’interaction entre les facteurs viraux et les facteurs 

immunitaires de l’hôte. L’âge est un facteur déterminant, puisque le passage à la chronicité est 

observé chez 90% des enfants nés de mères infectées, en l’absence d’immunoprophylaxie 

(active ou passive) lors de l’accouchement. Le fœtus pourrait en effet développer une 

immunotolérance aux antigènes viraux expliquant la forte prévalence des hépatites chroniques 

chez ces sujets (Milich et Liang 2003). L’hépatite B chronique survient également chez 25% 

des enfants contaminés avant l’âge de 5 ans, chez environ 10% des adultes 

immunocompétents, chez 30% des adultes âgés de 50 ans et plus, et chez 100% des sujets 

immunodéprimés. Les facteurs viraux tels que les génotypes, pourraient également influencer 

la progression de la maladie (Lin C.L et Kao 2011). L’infection chronique est 

asymptomatique dans 70 à 90 % des cas, et n’est souvent découverte que tardivement au stade 

de cirrhose et/ou de carcinome hépatocellulaire (Dandri et Locarnini 2012).  

 

 

 

Figure 5 : Histoire naturelle de l’Hépatite B chez l’enfant (Repon C. Paganelli M et al 2012, Komatsu H et al 

2017, Paul et al 2018). 

 



Chapitre 2 : VIH et co-infections                _________________________________________ 

17  

3. Physiopathologie de la co-infection VIH/VHB 

Les porteurs chroniques du VHB courent un risque de 20% à 30% de développer des 

complications hépatiques incluant une insuffisance hépatique aiguë, une décompensation 

hépatique, une cirrhose et un carcinome hépatocellulaire. Approximativement, le VHB est à 

l’origine de 786 000 morts chaque année. Il est classé en 2010 au 15ème rang des infections 

mortelles au monde, responsable respectivement de 33% et de 50% de cas de cirrhose et de 

carcinome hépatocellulaire (Lozano R et al 2012).  

Lors de la coïnfection VIH/VHB, la probabilité qu’une infection VHB aiguë progresse vers 

une infection chronique est plus importante chez les personnes VIH positives (Koblin B et al 

1992). La réplication du VHB est plus élevée lors de passage à la chronicité et les probabilités 

de séroconversion Anti-HBs ou anti-HBe sont moindres, chez les personnes coinfectées que 

les mono-infectées par le VHB. Dans ce cas, la progression vers la fibrose/cirrhose est plus 

rapide (Bonacini M et al 1997). De plus, un des principaux problèmes de la coïnfection 

VIH/VHB, est la réactivation de l’hépatite B occulte. Les phénomènes de la réactivation ne 

sont pas totalement élucidés, mais sont fréquemment observés, suite à l'arrêt du traitement 

antirétroviral (Costantini A et al 2011, Bessesen M et al 1999). 

Le VIH a un impact significatif sur l’histoire naturelle du VHB avec une progression 

accélérée de la maladie hépatique liée au VHB et une mortalité liée au foie, nettement plus 

élevée par rapport à une infection par le VIH ou le VHB seul (Thio CL et al 2002, Colin JF et 

al 1999).  

 

 

 

Figure 6 : Histoire naturelle de la coinfection par l’hépatite B chez l’enfant infecté par le VIH (Puoti et al 2008, 

OMS (protocole 7) 2012). 
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Par rapport à la mono-infection par le VHB, il a été montré que chez les patients coinfectés 

par le VIH et le VHB non traités, la réponse des lymphocytes T spécifiques du VHB était 

altérée (Crane M et al 2010, Chang J.J et al 2009, Chang J.J et al 2005) et l’apoptose intra-

hépatique était significativement augmentée avec une augmentation des cellules T CD8 

productrices d’IL-10, infiltrant le foie (Iser D.M et al 2011, Chang J.J et al 2007). Cependant, 

le principal facteur d'accélération de la progression de la maladie du foie pourrait être lié aux 

modifications de l'immunité innée et de l'activation immunitaire (Chang J.J et al 2007). 

4. Traitement de la co-infection VIH/VHB 

Le traitement antirétroviral actif sur le VHB a eu un impact profond sur l'amélioration du 

pronostic des patients coinfectés par le VIH et le VHB, avec une réduction substantielle de la 

mortalité globale liée à la maladie hépatique. Cependant, la mortalité reste élevée chez des 

individus coinfectés par VIH/VHB sous traitement antirétroviral actif sur le VHB.  

Le traitement antirétroviral à base de ténofovir est recommandé pour les patients coinfectés 

par le VIH/VHB. Depuis 2014, les options de traitement les plus courantes incluent le 

fumarate de ténofovir disoproxil ou le ténofovir alafénamide avec l'emtricitabine ou 

lamivudine (Zhou K et al 2017, Phung B.C et al 2014).  

L'objectif du traitement est la suppression de l'ADN du VHB, qui survient chez la majorité 

des personnes entre 1 et 3 ans suivant le début du traitement. Bien que cela ne soit pas 

recommandé, si le traitement doit être interrompu, la PCR de l'ADN du VHB et les 

transaminases doivent être contrôlées toutes les six semaines pendant 3 à 6 mois, afin de 

surveiller l'apparition d'une maladie hépatique sous-jacente. 

Néanmoins, la prévention de la co-infection VIH/VHB reste le meilleur moyen pour éviter les 

complications et les comorbidités liées à cette co-infection. Ainsi, la prise en charge des 

enfants infectés par le VIH nécessite une optimisation de l’immunisation de ces enfants contre 

le VHB. 

III- Coïnfection VIH/Rougeole 
Les enfants infectés par le VIH, courent un risque particulier de contracter la rougeole, car ils 

reçoivent moins d’anticorps anti-rougeole maternels in utero (Scott S et al 2007) et présentent 

des taux élevés d’échec du vaccin primaire et secondaire (Moss W.J et al 2007). La thérapie 

antirétrovirale est devenue de plus en plus disponible, permettant à un plus grand nombre 

d’enfants infectés par le VIH de survivre à l’âge adulte, bien au-delà de leur vaccination 

standard contre la rougeole, à neuf mois. Il est important d'étudier les populations coinfectées 
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par le VIH et la rougeole, car elles courent elles-mêmes un risque élevé de lésions et peuvent 

jouer un rôle dans la diminution de l'immunité du groupe, dans les zones d'épidémie de VIH.  

1. Données épidémiologiques sur la rougeole 

1-1 Au niveau mondial  

La rougeole demeure l'une des principales causes de morbidité et de mortalité de l’enfant dans 

de nombreuses régions du monde (Wolfson L.J et al 2009, Moss et Griffin 2006, Nandy et al 

2006). Elle est l’unique maladie cutanée de l’enfant qui est associée à une mortalité 

importante avec un taux de létalité de 5 à 10% en Afrique (Grais R.F et al 2007, Nandy et al 

2006) et jusqu'à 25% dans les camps de réfugiés (Shanks G.D et al 2011, Moss W.J et al 

2007). La mortalité est plus élevée chez les filles, et les décès liés à l’infection aiguë sont dus 

à des infections secondaires résultant d'une suppression de la réponse immunitaire induite par 

la rougeole dont le mécanisme est mal connue (Shanks G.Det al 2011, Garenne M 1994, 

Tamashiro V.G et al 1987, Beckford AP et al 1985). En plus des risques de l'infection aiguë, 

les enfants, en particulier les garçons âgés de moins de 2 ans, sont également vulnérables au 

développement de la panencéphalite sclérosante subaiguë, qui est une maladie neurologique 

progressive et mortelle associée à une infection persistante du système nerveux (Bellini W.J et 

al 2005, Cattaneo R et al 1986, Freeman J.M et al 1967).  

En l’an 2000, 25 millions de cas de rougeole et 150 000 cas de décès causés par la rougeole 

ont été rapporté, au niveau mondial et surtout dans deux régions du monde, qui comptent à 

elles seules plus des trois quarts des cas et des décès ; l’Afrique équatoriale et tropicale et 

l’Asie du Sud et du Sud-Est (Zwang 2001). L’OMS a estimé qu'environ 114 900 personnes, 

principalement des enfants de moins de 5 ans, sont mortes de la rougeole en 2014 (Perry R.T 

et al 2015). En 2014, 266 701 cas de rougeole ont été signalés dans le monde et plus de 146 

000 décès en 2013 (OMS, Wkly Epidemiol Rec 2014). Ces dernières années, il y a eu une 

résurgence des cas de rougeole aux États-Unis et en Europe (Whitaker J.A et al 2014). De 

2010 à 2014, la région européenne a rapporté 135 600 cas de rougeole, avec 26 436 et 14 059 

cas en 2013 et 2014, respectivement. De grandes épidémies ont été enregistrées 

principalement chez les non vaccinés et les personnes ayant un statut vaccinal inconnu en 

France, en Espagne, en Italie, en Allemagne et en Roumanie (Clemmons N.S et al 2015, 

Whitaker J.A et al 2014, Haralambieva I.H et al 2013, Poland G.A et al 2012). En 2014, les 

États-Unis ont signalé 668 cas de rougeole et c’était le plus grand nombre de cas annuels 

rapportés depuis la déclaration de l'élimination de la rougeole des États-Unis en 2000 

(Whitaker J.A et al 2014). De janvier à avril 2015, un total de 159 cas de rougeole (dont 18% 
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ayant reçu le vaccin antirougeoleux) ont été rapportés par le CDC (Clemmons N.S et al 2015, 

CDC 2015).  

 

 
 

Figure 7 : Cas cumulés de rougeole (cas déclarés confirmés et suspects cliniques et épidémiologiques non testés) 

dans le monde de janvier à mars 2019 (nombre de cas indiqués pour les pays avec au moins 2 500 cas cumulés) - 

Sources : OMS Genève, OMS Afrique (OEW n°15-2019), ANSP France. 

 

La grande majorité des cas de rougeole sont attribuables à l'échec de l'administration ou de la 

réponse au vaccin (CDC 2015). Ainsi, le nombre de cas de rougeole a continué d’augmenter 

en 2019. D’après les données préliminaires pour l’ensemble du monde, le nombre de cas 

déclarés a augmenté de 300 %, lors des trois premiers mois de 2019 par rapport à la même 

période en 2018. En mars 2019, 59 943 cas de rougeole ont été déclarés en Afrique. Parmi un 

total de 34 300 cas de rougeole signalés au cours des deux premiers mois de l'année 2019 

dans 42 pays de la région européenne, 13 cas de décès par rougeole ont été signalés dans trois 

pays (Albanie, Roumanie et Ukraine) (OMS 2019). Entre 2005 et 2018, la rougeole a été à 

l'origine de 2 365 000 décès estimés dans le monde, et majoritairement les enfants de moins 

de 5 ans (Migliani R 2019). 
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Figure 8 : Nombre de décès de la rougeole estimés dans le monde (2005-2018) (Migliani R 2019). 

1-2 Rougeole au Maroc 

Au Maroc, avant l'introduction du vaccin antirougeoleux en 1981, environ 120 000 cas de 

rougeole ont été signalés par année. Cependant, malgré une couverture vaccinale de 90% en 

1996, 1324 cas de rougeole ont été rapportés (OMS 2008). Les cas de rougeole ont connu une 

augmentation substantielle atteignant 11 000 en 2003, et ce nombre est passé à 2248 cas en 

2007, suite à l’introduction en 2003 d’une deuxième dose du vaccin en routine, contre la 

rougeole, pour tous les enfants de 6 ans à l'entrée scolaire (Ministère de la santé marocain, 

OMS 2005 et 2009). Le Maroc enregistre des cas suspects de rougeole chaque année, en dépit 

de la forte couverture vaccinale pour la dose de routine et de la campagne de vaccination de 

masse en 2008 (OMS 2013).  

2. Pathologie de la rougeole 

La période de contagiosité débute environ 4 jours avant l’apparition de l’éruption cutanée et 

persiste jusqu’à 4 jours après le début de l’éruption. Elle peut être plus longue chez les sujets 

malnutris ou immunodéprimés (OMS 2009). Ainsi, 90% des personnes non immunisées 

contre le virus vont attraper la rougeole si elles partagent le même espace avec une personne 

infectée. Les premières cellules infectées sont celles de la muqueuse respiratoire (Riley E.C et 

al 1978). Ainsi, les macrophages et les cellules dendritiques sont les cellules infectées au 

niveau de la voie respiratoire et vont ensuite transporter le virus dans les ganglions 

lymphatiques locaux. La réplication du virus dans les ganglions lymphatiques induit une 
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première virémie qui provoque l’infection du système réticulo-endothélial (Sherman F.E et 

Ruckle 1958). 

Les monocytes principalement, mais aussi certains lymphocytes sont infectés à ce stade et 

contribuent ainsi à la diffusion du virus dans tout l’organisme. Il s’ensuit du 5 au 7
eme

 jour une 

virémie secondaire menant à une infection généralisée avec une localisation prédominante au 

niveau du tractus respiratoire, cutané et conjonctival (Ruckle et Rogers 1957). Dans le tractus 

respiratoire, l’infection des cellules épithéliales est due à la migration de cellules dendritiques 

et de lymphocytes infectés qui expriment des particules virales à leur surface (Delpeut S et al 

2012). 

L’étape initiale de la maladie, qui correspond à la dissémination du virus dans l’organisme, 

est silencieuse. La phase prodromique, caractérisée par des symptômes de fièvre, de toux, de 

conjonctivite et de rhume, commence en moyenne du 10 aux 12 jours après l’infection. Un ou 

deux jours avant l’éruption, des tâches de Koplik, signes de la rougeole, apparaissent sur la 

muqueuse buccale et persistent un ou deux jours après l’éruption. L’éruption de type 

érythémateux maculo-papulaire, apparait d’abord à la racine des cheveux et descend ensuite 

progressivement vers le visage, le cou, la partie inférieure du corps et les extrémités. 

L’éruption s’efface dans l’ordre d’apparition à partir du troisième jour, laissant des zones 

brunes décolorées (Koplik H 1896). 

Complications de l’infection  

La fréquence de complications est relativement élevée et varie en fonction de l’état de santé 

général et de l’âge des patients. Les complications sont généralement plus sévères chez les 

adultes mal nourris et immunodéprimés. L'enfant infecté tend à développer une maladie 

respiratoire légère, facilement confondue avec le rhume (Naim H.Y 2015). Les complications 

les plus fréquentes sont la diarrhée, l’otite ou la pneumonie. Plus rarement, les patients 

peuvent aussi être atteints de différents types d’encéphalites : encéphalite aiguë, encéphalite 

aiguë progressive, panencéphalite sclérosante subaiguë.  

Le taux de mortalité peut atteindre 30% dans certaines régions, plus particulièrement dans les 

pays en voie de développement (OMS 1999). Cependant, avec l’amélioration des conditions 

d’hospitalisation et des systèmes de santé surtout dans les pays développés, ce taux est devenu 

inférieur à 0,5%. Dans les populations où le niveau de malnutrition est très élevé et les soins 

sanitaires adéquats sont absents, la mortalité atteint 10% et en cas de complications graves, ce 

taux peut atteindre 20 à 30% (OMS 2012 et 2014). Dans la majorité des cas mortels, les 

patients meurent de surinfections virales ou bactériennes, facilitées par un état 

d’immunosuppression suivant la maladie de la rougeole.  
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La vaccination a entraîné une baisse de 60 à 75% des décès soit 25% de la baisse de la 

mortalité chez les enfants de moins de 5 ans (Naim H.Y 2015). Bien que le taux de mortalité 

lié à la rougeole ait diminué, de nombreux facteurs de risque persistent. Les enfants 

immunodéprimés suite au VIH/sida, les enfants ayant la leucémie ou la malnutrition, 

présentent une réponse vaccinale très faible (Polonsky J.A et al 2013, Gowda V.K et al 2012, 

Breitfeld V et al 1973). Il y a aussi le voyage vers les zones endémique ou le contact avec les 

voyageurs en provenance de ces zones et la perte des anticorps passifs chez les nourrissons 

avant l'âge de la vaccination de routine (Clements C.J et al 1995, Diaz T et al 1992). 

Cas de rougeole et grossesse 

L’infection par le virus de la rougeole durant la grossesse constitue un risque élevé de 

complications maternelles, fœtales et néonatales. En traversant la barrière placentaire, le virus 

de la rougeole induit une dysfonction placentaire avec un risque important de mort fœtale in 

utero, de fausse couche spontanée du premier trimestre, de fausse couche tardive et 

d’accouchement prématuré, mais sans risque de malformation fœtale (Anselem O et al 2011). 

Une étude rétrospective portant sur 55 cas de rougeole pendant la grossesse, en Namibie, lors 

de l’épidémie de 2009-2010, a montré un risque accru de mortalité maternelle, d’avortement 

spontané et de mort fœtale in utero. Des complications maternelles ont été rapportées chez 

71% des cas avec des diarrhées, des pneumonies et trois encéphalites dont une fatale ; cinq 

patientes sont décédées (Ogbuano I.U et al 2014). 

3. Physiopathologie de la co-infection VIH/Rougeole  

La rougeole survenant chez les sujets immunodéprimés, donne lieu à des complications 

souvent très graves comme le Syndrome de Détresse Respiratoire Aiguë (avec ou sans 

surinfection bactérienne) compliquant les pneumopathies interstitielles ou l’encéphalite 

subaiguë à inclusions (Rafat C et al 2013).  

L’infection par le VIH est associée à un risque accru de décès par la rougeole (Le Roux D.M 

et al 2012). Dans les régions de forte prévalence du VIH-1, la coïnfection VIH/Rougeole 

augmente doublement la probabilité de décès chez les enfants hospitalisés souffrant de la 

rougeole (Moss W.J et al 2008). La coïnfection de la rougeole et de l’infection par le VIH est 

particulièrement fréquente dans les pays en développement (Gershon A et al 2010).  

La mortalité liée à la rougeole est principalement due à une sensibilité accrue aux infections 

bactériennes et virales (Beckford A et al 1985) résultant de lésions muqueuses directes dues à 

une infection par le virus de la rougeole et à l'immunosuppression induite par la rougeole 

(Griffin D.E et al 2010). En outre, les enfants infectés par le VIH courent un risque particulier 
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de développer la rougeole car ils reçoivent moins d'anticorps maternels contre la rougeole in 

utero (Scott S et al 2007) et présentent des taux élevés d'échec du vaccin primaire ce qui 

induit une diminution de l'immunité plus rapide que prévu (Moss W.J et al 2007).  Si la 

thérapie antirétrovirale permet à un plus grand nombre d'enfants infectés par le VIH de 

survivre jusqu'à l'âge adulte, la vaccination anti-rougeole est essentielle pour éviter la 

coïnfection et ses complications, ainsi que la propagation du virus de la rougeole. 
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I. Principe de la vaccination  

L’immunisation confère au corps humain les moyens de se défendre contre une infection 

avant qu’elle ne survienne. Dans l’immunisation active, il s’agit de stimuler le système 

immunitaire par un produit immunisant connu et contrôlé en évitant les conséquences liées à 

l’infection naturelle. Dans l’immunisation passive, il s’agit d’un transfert d’anticorps, les 

immunoglobulines (Ig), provenant d’un sujet immunisé à un autre qui ne l’est pas. 

La vaccination joue principalement sur la mémoire immunitaire en permettant la mise en 

place rapide de moyens de défense spécifiques. Elle induit l'expansion d'un ensemble 

d'effecteurs spécifiques au niveau humoral et cellulaire et permet ainsi d'assurer la destruction 

ou l'élimination accélérée de l'agent infectieux pathogène correspondant (Bloom et 

Zinkernagel 1996). La voie d'administration de l'antigène vaccinal protecteur et sa nature 

représentent des éléments déterminants dans la réponse des lymphocytes et l'établissement de 

la mémoire immunitaire (Beverley P.C 1997). De même, de nombreux facteurs propres au 

sujet vacciné (âge, infections, sexe, facteurs génétiques, conditions physiologiques, 

traitements médicamenteux) influencent sa capacité immunitaire et par conséquent sa réponse 

à l'antigène vaccinal (Tron E 1995 a et b). 

1. Vaccination et réponse immunitaire 

Le système immunitaire humain est un complexe de différents organes, de cellules et de 

molécules qui reconnaissent, neutralisent et éliminent les micro-organismes infectieux 

(Murphy K 2012). Ce système reconnaît également et répond de la même manière aux 

antigènes vaccinaux pour produire une protection immunologique contre les organismes 

pathogènes.  

Lorsque des antigènes pathogènes ou vaccinaux sont détectés, ils sont phagocytés et dégradés 

par les cellules innées qui une fois activées, sécrètent de nombreuses cytokines et chimiokines 

qui, à leur tour, activent et recrutent d'autres cellules immunitaires sur le site de l'infection. 

Les macrophages et les cellules dendritiques présentent des peptides provenant du pathogène 

détruit sur leur surface cellulaire en utilisant les molécules du complexe majeur 

d’histocompatibilité (CMH). Les cellules présentatrices d'antigène migrent vers les ganglions 

lymphatiques où elles présentent le complexe peptides-CMH à des lymphocytes T CD4 naïfs, 

qui deviennent ainsi des cellules actives (Murphy K 2012).  

Les antigènes qui stimulent directement les lymphocytes B sans la participation des 

lymphocytes T, déclenchent des réactions immunitaires humorales et sont appelés des 

antigènes T indépendants. Les antigènes qui ont besoin de l’aide des cellules T pour stimuler 
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les lymphocytes B et produire des anticorps sont appelés antigènes T dépendants, induisant 

une immunité à médiation cellulaire. La réaction en anticorps obtenue à la suite de la 

stimulation par des antigènes T indépendants est généralement plus faible et sans cellules 

mémoire. Le vaccin polysaccharidique contre le pneumocoque est un exemple de stimulation 

par des antigènes T indépendants, alors que le vaccin conjugué constitué de polysaccharides 

couplés à une protéine, représente l’exemple des antigènes T dépendants (Jacob G et al 2017, 

Lindsay B Nicholson 2016, Allison C et al 2015, Murphy K 2012).  

Dans l'immunité dépendante des lymphocytes T, les lymphocytes T CD4 reconnaissent 

l'antigène et stimulent la prolifération des lymphocytes B et la production d'anticorps. Lorsque 

les lymphocytes B prolifèrent, ils se différencient également en plasmocytes producteurs 

d’anticorps. Les anticorps produits ont diverses fonctions dont les plus importantes sont 

d’inactiver les toxines protéiques solubles (antitoxines), faciliter la digestion intracellulaire 

des bactéries en endommageant la membrane bactérienne (lysines), empêcher la reproduction 

des virus pathogènes (anticorps neutralisants) et l'adhésion bactérienne aux surfaces de la 

muqueuse. En réponse aux vaccins, les premiers anticorps produits sont principalement des 

IgM, avec un passage progressif aux IgG dans les semaines suivantes (Jacob G et al 2017). 

2. Mémoire immunitaire 

La mémoire immunitaire est le réservoir d'anticorps et de cellules T et B mémoire prêts à 

l'action. En raison de cette mémoire, une infection secondaire sera très légère ou ne se 

produira pas du tout. Les anticorps et les cellules générées dans le centre germinatif en 

réponse à la première rencontre avec l'antigène, sont hautement spécifiques, restent dans 

l'organisme et sont pour la plupart d'isotype IgG. Les plasmocytes à longue durée de vie qui 

se fixent sur la moelle osseuse assurent la production constante d'anticorps protecteurs, tandis 

que les cellules B mémoire, prolifèrent et se différencient en réponse à une stimulation 

secondaire avec l’aide des lymphocytes T CD4. Le taux maximal d’anticorps induits après la 

vaccination, reflète directement le nombre de plasmocytes générés, alors que la disparition 

des anticorps reflète leur disparition. La durée de la persistance des anticorps est directement 

liée au taux atteint après la vaccination (Capolunghi F et al 2013).   

La mémoire cellulaire de type T est médiée par des cellules T "mémoire centrale" qui 

patrouillent les zones des cellules T des tissus lymphoïdes secondaires où elles peuvent 

proliférer rapidement en réponse aux antigènes, présentés par les cellules dendritiques 

(Sallusto F et al 2010). En réponse à une exposition vaccinale (rappel) ou infectieuse, ces 

cellules prolifèrent très rapidement et se différencient, en plasmocytes producteurs de taux 
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élevés d’anticorps ou en lymphocytes T cytotoxiques capables d’éliminer l’antigène ou les 

cellules infectées. La mémoire cellulaire conférée par les lymphocytes B et T permettent au 

système immunitaire de réagir rapidement et de neutraliser les infections secondaires causées 

par des agents pathogènes déjà rencontrés par l’organisme.  

 

Figure 9 : Vaccination et réponse immunitaire (Cahier des pharmaciens 2019).  

II. Classification des vaccins  

Les vaccins peuvent être divisés en deux catégories principales, les vaccins réplicatifs et les 

vaccins non réplicatifs. Les vaccins non réplicatifs peuvent être subdivisés en vaccins 

tués/inactivés, sous-unitaires et conjugués, tandis que les vaccins réplicatifs sont 

exclusivement vivants atténués. 

1. Vaccins inactivés (inerts ou non réplicatifs) 

Ces vaccins de nature protéinique (de la capside, enveloppe virale ou de la paroi bactérienne), 

mettent en jeu la mémoire immunologique thymo-dépendante, faisant intervenir les cellules T 

mémoire. Néanmoins, afin de maintenir des niveaux protecteurs d'anticorps après la 

vaccination, les vaccins non réplicatifs nécessitent des doses de rappel. Ainsi, une nouvelle 

injection déclenche l’ascension des IgG protectrices (Cagigi A et al 2012, Guide des 

vaccinations français 2012). Ces vaccins peuvent être :  

Des vaccins complets ou à germes entiers, qui induisent des réactions immunitaires de grande 

diversité dont certaines peuvent être indésirables. L’agent bactérien ou viral est inactivé par 

différents procédés chimiques et dans des conditions telles que son immunogénicité est 



 
 
 
Chapitre 3 : Vaccination et réponse vaccinale 

28  

préservée (exemple : vaccin coquelucheux). 

Des vaccins sous-unitaires ou à fractions antigéniques, qui sont issus de la meilleure 

connaissance de la structure des agents infectieux et de leurs facteurs de virulence avec une 

activité stimulatrice plus précise. Cependant, ils sont souvent peu immunogènes, car ils 

représentent une petite partie de l'agent pathogène et peuvent nécessiter des vaccinations 

multiples, à fortes doses pour conférer une immunité protectrice (Coffman R.L et al 2010). 

Ces vaccins sont soit des particules virales, fractionnées, soit des toxines naturelles 

détoxifiées (anatoxines), soit des antigènes capsulaires (polysaccharides de pneumocoques ou 

de méningocoques) ou membranaires (protéines bactériennes ou virales).  

Des vaccins avec antigènes polyosidiques, qui induisent une réponse thymo-indépendante, 

moins complète et moins durable, avec un effet de rappel limité (Cagigi A et al 2012). 

L’efficacité de ces vaccins est très amoindrie chez les enfants de moins de 2 ans.  

Des vaccins conjugués, afin de fournir une aide accrue des lymphocytes T à partir des 

lymphocytes T CD4 qui produisent les cytokines de type 2 et des réponses immunitaires 

améliorées, ces vaccins sont obtenus en assemblant des polyosides très spécifiques à une 

protéine porteuse, permettent de produire une réponse thymo-dépendante plus intense et plus 

durable (Allison C et al 2015, Cagigi A et al 2012). La conjugaison des polysaccharides 

capsulaires des pneumocoques et des méningocoques a permis le développement de vaccins 

récents particulièrement efficaces pour tous les âges comme le vaccin contre l’Haemophilus 

influenzae, le pneumocoque et les types de méningocoques A, C, W et Y (Delany I et al 

2014).  

2. Vaccins vivants atténués (vaccins réplicatifs)  

Les vaccins vivants atténués sont constitués de virus vivants ou de bactéries qui ont été 

soumis à des passages répétés dans différentes cultures de cellules hôtes, ou à des cultures 

dans des conditions sous-optimales, permettant ainsi la sélection de souches moins virulentes. 

Les pathogènes vivants atténués subissent habituellement une réplication lente limitée au site 

d'injection. Par conséquent, avec de tels vaccins, des rappels peuvent ne pas être nécessaires, 

sauf exception. Leur coût est donc, en général, modéré et ils immunisent sans adjuvant. Les 

vaccins vivants atténués induisent une réponse immunitaire spécifique, cellulaire et humorale 

en provoquant principalement une réponse lymphocytaire T, à la fois des lymphocytes T CD4 

et des lymphocytes T cytotoxiques. Par conséquent, suite à la déplétion des lymphocytes T 

CD4, les personnes infectées par le VIH-1 répondent faiblement à la vaccination et les adultes 

et les enfants connaissent une baisse rapide de l'immunité. De plus, ces vaccins sont 
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considérés comme particulièrement dangereux pour les enfants infectés par le VIH-1 dont le 

système immunitaire est affaibli. En effet, l'échec de la vaccination ou la réversion de la 

virulence peut provoquer une maladie ou une chronicité. De ce fait, ces vaccins sont contre-

indiqués dans certains cas d’immunodépression sévère (Guide des vaccinations français 2012, 

Cagigi A et al 2012). 

Tableau 1 : Différents types des vaccins 

Vaccins entiers 

Bactériens 

Vivants atténués BCG 

Tués inactivés Coqueluche (vaccins à germes entiers) 

Viraux  

Vivants 

atténués 

Rougeole, Oreillons, Rubeole, Fièvre 

Jaune 

Tués inactivés 
Poliomyélite injectable, Grippe, 

Hépatite A, Rage 

vaccins sous-

unités 

Anatoxines   Diphtérie, Tétanos 

Polysaccharides 

capsulaires 
  

Heamophilus Influenza type b, 

Pneumocoque, Typhoide 

Recombinants   Hépatite B 

Antigènes divers   Coqueluche (vaccins acellulaire)) 

 

III. Impact de la vaccination  

La vaccination constitue incontestablement l’une des plus grandes innovations en matière de 

prévention en santé publique. C’est le moyen le plus efficace et le plus rentable dans l’histoire 

de l’humanité. Son impact principal a été de réduire considérablement la mortalité et la 

morbidité dues aux maladies infectieuses. Elle a révolutionné la santé de l’enfant dans le 

monde en évitant des millions de décès depuis le lancement par l’OMS en 1974, du 

programme élargi de vaccination (PEV) (OMS 2003). Ce programme s’est concentré 

initialement sur la vaccination des nourrissons et des femmes enceintes, sélectionnant un 

nombre limité de vaccins disponibles (BCG, rougeole, coqueluche, diphtérie, tétanos, 

poliomyélite) et permettant une rapide amélioration de la couverture vaccinale mondiale. Le 

but était d’obtenir, grâce aux outils vaccinaux disponibles, l’impact maximal sur la mortalité 

évitable. L’action menée dans les années 1980 pour instaurer la vaccination universelle des 

enfants, s’est traduite par une hausse rapide de la couverture vaccinale. Pendant les années 
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1990, une couverture vaccinale globale de plus de 70% a été maintenue avec les vaccins de 

base du PEV, mais dans certains pays de ressources limitées, notamment en Afrique 

subsaharienne, cette couverture a chuté et des millions d’enfants ont ainsi été exposés sans 

protection à des maladies de l’enfance potentiellement mortelles (OMS 2003). Depuis 1974, 

d'importants progrès ont été réalisés dans le développement de vaccins supplémentaires, 

doublant le nombre total de vaccins dans le calendrier régulier du PEV et portant à 25 le 

nombre total de maladies évitables par la vaccination avec des vaccins homologués 

disponibles (OMS 2016).  

L'OMS estime que les vaccins préviennent 2 à 3 millions de décès par an et que ces chiffres 

augmenteraient d'au moins 6 millions si tous les enfants recevaient les vaccins du calendrier 

recommandé (Karch et Peter Burkhard 2016, Andre P.E et al 2008,). Ainsi, grâce aux progrès 

et aux campagnes réussies de vaccination, deux maladies infectieuses ont été éradiquées, la 

variole humaine qui a été officiellement déclarée éliminée de la population humaine en 1979 

(Greenwood B 2014) et la peste bovine en 2011 (Morens D.M et al 2011). D'autres maladies 

comme la rougeole et la poliomyélite sont également proches de l'élimination, mais il reste 

encore beaucoup à faire (Greenwood B 2014). 

IV.Vaccin de l’hépatite B et immunisation des enfants infectés par 

le VIH 

1. Historique du vaccin de l’hépatite B 

Le premier vaccin contre le VHB a été mis au point par une équipe française dont 

l’autorisation de mise sur le marché a été obtenue en 1981 en Amérique et en 1982 en France 

(Zanetti A.R et al 2008). C’était un vaccin d’origine plasmatique obtenu à partir du sérum des 

personnes atteintes d’hépatite B chronique, par purification et inactivation de l’AgHBs 

(Szmuness W et al 1981). Les vaccins plasmatiques ont laissé progressivement leur place aux 

vaccins recombinants, en raison du risque potentiel d'infection par le sang (McAleer W.J et al 

1984). Le vaccin recombiné contre le VHB a été obtenu en clonant le gène ‘VHB S’ dans des 

cellules de levure, ce qui a donné la petite protéine S du VHB non glycosylée (Stephenne J et 

al 1990). 

2. Vaccins disponibles 

Vaccins monovalents :  

 ENGERIX B® (GlaxoSmithKline) dosé à 10µg/ml pour les enfants et les nouveaux nés ou 

à 20 µg/ml pour les enfants de plus de 16 ans. 
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 GenHevac B PASTEUR® (Sanofi Pasteur MSD) dosé à 20µg/0.5ml indiqué quel que soit 

l’âge. 

 HBV AXPRO® (Sanofi Pasteur MSD) dosé à 5 µg/0.5ml pour les enfants jusqu’à l’âge de 

15 ans, à 10 µg/ml pour les sujets à partir de 16 ans et à 40 µg/ml pour les sujets dialysés.  
 

Vaccins combinés :  

 TWINRIX® (GlaxoSmithKline) contre le VHB et le VHA dont la formule enfant 

contenant 10µg d’AgHBs/0.5ml. 

 INFANRIXHEXA® (GlaxoSmithKline) qui est un vaccin conjugué contre la diphtérie, le 

tétanos, la coqueluche formule acellulaire, la poliomyélite inactivé, l’Hépatite B et 

l’Haemophilus Influenza de type b (DTCa-HepB-P-Hib). Le dosage de ce vaccin contient 

10µg de l’AgHBs et il est indiqué chez les enfants âgés de moins de 36 mois.  
 

Au Maroc, les vaccins disponibles contre l’hépatite B sont ENGERIX B® (GlaxoSmithKline) 

et GenHevac B PASTEUR® (Sanofi Pasteur MSD) sous forme monovalent et 

INFANRIXHEXA® (GlaxoSmithKline) sous forme combinée. 

3. Immunogénicité du vaccin  

Il a été démontré que plus de 95% des nouveaux nés, des enfants, des adolescents et des 

adultes immunocompétents développent des niveaux protecteurs d’Anti-HBs en réponse aux 3 

doses du vaccin (OMS 2009). Cependant, ces niveaux diminuent après 40 ans. La 

séroprotection de l'hépatite B demeure ≥ 90% jusqu'à l'âge de 49 ans et supérieur à 80% 

jusqu'à l'âge de 60 ans, chez les adultes qui sont par ailleurs en bonne santé (Van Der Meeren 

O et al 2015, OMS 2009). Des études ont montré que la durée de la protection conférée par la 

vaccination d’un sujet immunocompétent, pouvait dépasser 15 ans et que, de plus, il existait 

une mémoire immunitaire provenant de lymphocytes T centraux pouvant agir lors d’un 

nouveau contact avec le virus en stimulant la production d’anticorps par l’intermédiaire des 

lymphocytes B (Zarski J.P 2006). En général, un titre d’anticorps Anti-HBs ≥ 10 mUI/mL est 

considéré comme protecteur chez un sujet qui a complété son schéma vaccinal. Une perte de 

ces anticorps ou un niveau indétectable d’Anti-HBs plus tardivement, ne signifie pas 

nécessairement une perte de l’immunité et une mémoire immunitaire spécifique au VHB peut 

être démontrée par l’administration d’une dose de rappel, suivie du dosage des Anti-HBs. 

L’augmentation rapide des Anti-HBs, représente une réponse anamnestique et indique la 

présence de cette mémoire (Samia M et al 2016). 

Certains facteurs pourraient intervenir et engendrer une mauvaise réponse immunitaire 

comme par exemple : l’intoxication alcoolique, l’obésité, le tabagisme, l’insuffisance 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Van%20Der%20Meeren%20O%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25996260
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cardiaque et l’immunodépression. Ainsi, dans le cas des sujets infectés par le VIH, plusieurs 

études ont montré que la séroconversion post-vaccinale était faible et varie de 12% à 78% 

chez les enfants et de 18% à 56% chez les adolescents et les adultes infectés par le VIH, en 

comparaison avec une séroconversion supérieure à 90% chez la population non infectée 

(Pasricha N et al 2006, Laurence J.C 2005, Overton E.T et al 2005).  

Les enfants infectés par le VIH-1 non traités produisent des taux plus faibles d'anticorps après 

la vaccination contre le VHB, en comparaison avec les enfants traités et les témoins sains 

appariés selon l'âge (Fernandes S.J et al 2008, Pippi F et al 2008). Lors de la revaccination 

après traitement antirétroviral, les réponses à court terme au vaccin varient de façon constante, 

allant de 46% à 92% des répondeurs à 38% après 2 ans et à 25% après 4 ans de vaccination 

(Lao-araya M et al 2007, Abzug M.J et al 2009). Parmi les enfants revaccinés une seconde 

fois, seulement 37% avaient un titre immunisant (Abzug M.J et al 2009). 

4. Couverture vaccinale de l’hépatite B 

Selon l’OMS, les indicateurs du bon déroulement des programmes de vaccination doivent se 

concentrer sur la couverture de la dose administrée à la naissance et la couverture des 3 doses 

du vaccin anti-hépatite B. La couverture estimée nécessaire pour réduire la prévalence de 

l’infection par le VHB à moins de 2% chez les enfants, est une couverture ≥ 65% de la dose 

administrée à la naissance et ≥ 85% de la troisième dose (OMS 2011). 

En 2017, 187 pays (96%) avaient introduit le vaccin contre l’hépatite B. La couverture 

mondiale de la population recevant 3 doses de ce vaccin est estimée à 84% et atteint même 

90% dans la région du Pacifique occidental (OMS 2019, Casey R.M et al 2016). De plus, des 

96 pays qui ont introduit la dose 0 dans les 24 heures suivant la naissance, la couverture était 

de 39% (OMS 2018, Casey R.M et al 2016). En 2016, la couverture mondiale avec une dose à 

la naissance était à 39%, elle était estimée à 84% avec 3 doses au niveau mondial, à 80% dans 

la Région de la Méditerranée orientale et à 74% dans la Région Africaine (OMS 2018).  

5. Recommandations internationales de la vaccination des enfants 

vivant avec le VIH contre l’hépatite B  

a. Recommandations de l’OMS 

Puisque la transmission périnatale ou post-natale du VHB est une cause importante de 

l’infection chronique, la première dose devrait être administrée dès que possible (< 24 heures) 

après la naissance, même dans les pays de faible endémie. La dose à la naissance doit être 

suivie par 2 ou 3 doses espacées au minimum de 4 semaines.  

Chez les sujets VIH positifs, il est recommandé de commencer le même schéma vaccinal et 

dès que possible pour obtenir une protection suffisante. 
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Les prématurés infectés par le VIH, doivent recevoir le vaccin contre le VHB à la naissance et 

être inscrits par la suite dans le calendrier national de vaccination. Mais si le poids à la 

naissance est < 2000 g, la dose de naissance ne doit pas être comptée et il faudra administrer 3 

doses supplémentaires conformément au calendrier national de vaccination (OMS 2009). 

b. Recommandations du réseau européen pédiatrique pour le traitement du sida 

(PENTA) 

Le schéma recommandé est de 4 doses (0, 1, 2/3 et 12/15 mois) et la dose 0 doit être 

administrée le plutôt possible après la naissance quel que soit le statut vis-à-vis de l’hépatite B 

de la mère et du nourrisson. 

Pour les enfants non vaccinés, la vaccination peut être commencée à tout moment soit avec un 

schéma de 3 doses (0, ½ et 6 mois) ou selon le calendrier national en vigueur.  

Pour les enfants avec des antécédents vaccinaux inconnus ou incomplets, il est recommandé 

de mesurer les marqueurs sérologiques et d’offrir une série complète de 3 doses aux enfants à 

risque en utilisant de préférence un vaccin combiné contre le VHA et le VHB. 

Un test de séroconversion est recommandé après l’administration de la dernière dose et les 

résultats seront interprétés comme suit : 

 Niveau d’Anti-HBs < 10 mUI/mL : une revaccination complète est recommandée. 

 Niveau d’Anti-HBs entre 10-100 mUI/mL : une dose de rappel est recommandée si le 

sujet est immunocompétent, sinon à reporter s’il est immunodéprimé jusqu'à la 

reconstitution de l’immunité. 

 Niveau d’Anti-HBs ≥ 100 mUI/mL : ce niveau confère une protection à long terme, 

mais il est recommandé de contrôler les anticorps, tous les 5 ans et puis annuellement 

si le sujet devient immunodéprimé (Menson E.N et al 2012). 

c. Recommandations françaises 

Comme dans la population générale, cette vaccination est recommandée pour tous les enfants 

infectés par le VIH. Ainsi, un schéma de 2 doses normales, espacées d’un mois, est 

recommandé chez ces enfants avec un rappel plus tard, entre 6 et 12 mois (1, 2, 6/12).  

À tout âge chez tous les patients vivant avec le VIH (enfants et adultes), il est recommandé de 

contrôler le titre d’Anti-HBs obtenu 1 à 2 mois, après la dernière injection. En cas de non 

réponse à la vaccination selon le schéma antérieurement proposé, des injections 

supplémentaires (10 µg chez l’enfant, 20 µg chez l’adulte) doivent être administrées avec un 

intervalle de 1 à 2 mois entre chaque injection et avec un dosage des Anti-HBs, 4 à 8 

semaines après chaque injection, et ce, jusqu’à l’obtention d’un titre protecteur (au maximum 

trois injections supplémentaires).  
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Chez les non-répondeurs à au moins 6 injections vaccinales, il est proposé d’intégrer le 

ténofovir dans le traitement antirétroviral. Un contrôle annuel des marqueurs de l’hépatite B 

(AgHBs, Anti-HBs et anti-HBc) doit être réalisé afin de dépister une éventuelle infection. 

Chez les sujets répondeurs à la vaccination, un contrôle sérologique annuel est recommandé 

afin de proposer une dose de rappel en cas de chute du titre d’Anti-HBs en dessous du titre 

protecteur. 

Chez les sujets présentant des anti-HBc isolés, une dose de vaccin peut être proposée pour 

rechercher une réponse anamnestique (dosage des Anti-HBs). En cas de non réponse et en 

absence d’ADN/VHB détectable, la vaccination contre l’hépatite B doit être proposée à ces 

sujets (Haut Conseil de la Santé Publique français 2014, Philipe Morlat 2013). 

d. Recommandations américaines 

Tous les nourrissons nés de femmes positives pour l’AgHBs, y compris les femmes 

coinfectées par le VIH, devraient recevoir le vaccin et les immunoglobulines contre le VHB 

dans les 12 heures suivant la naissance. Une deuxième dose entre 1 et 2 mois et une dose à 

l'âge de 6 mois (0, ½, 6) doivent être administrées.  

Les nourrissons, les enfants et les adolescents infectés par le VIH doivent subir un test de 

dépistage quantitatif des Anti-HBs et de l’AgHBs 1 à 2 mois après la fin de la série de 

vaccination. Si le titre des Anti-HBs < 10 mUI/mL et que le résultat du test est négatif pour 

l’AgHBs, ils doivent être revaccinés avec une deuxième série du vaccin en administrant 3 

doses suivies 1 à 2 mois et en répétant les tests de quantification des Anti-HBs (Siberry G.K 

et al 2013).  

V. Vaccin de la rougeole et immunisation des enfants infectés par 

le VIH  
Le seul moyen de prévention est la vaccination contre le virus de la rougeole, qui est assurée 

par les programmes de vaccination des pays. Concernant le traitement, il n’existe aucun 

traitement spécifique et prophylactique contre la rougeole. Le traitement est principalement 

symptomatique, avec administration des apports hydriques suffisants, la désinfection 

rhinopharyngée au sérum physiologique et le traitement symptomatique de la fièvre. 

La rougeole aiguë aggrave la carence en vitamine A en épuisant les réserves de vitamine A et 

en augmentant son utilisation, ce qui entraîne des lésions oculaires plus fréquentes et plus 

graves (Hamborsky J et al 2015). Ainsi, il a été montré que la supplémentation en vitamine A, 

entrainait une réduction de la morbidité et de la mortalité chez les enfants de moins de 5 ans 

(Imdad A et al 2017). L’OMS recommande l’administration intramusculaire de vitamine A à 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Siberry%20GK%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24569199
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Siberry%20GK%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24569199
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tous les enfants dès que la rougeole est diagnostiquée, suivie d’une seconde dose le 

lendemain, même dans les pays développés où la rougeole est généralement bénigne. Les 

doses varient en fonction de l'âge du patient : 50 000 UI / dose pour les nouveau-nés de moins 

de 6 mois, 100 000 UI / dose entre 6 et 11 mois et 200 000 UI / dose, pour les enfants de 12 

mois et plus. Si des signes cliniques de carence en vitamine A sont observés (taches de Bitot), 

une troisième dose doit être administrée 4 à 6 semaines plus tard (Perry R.T et Halsey N.A 

2004, OMS 2011).  

La ribavirine (analogue nucléosidique à large spectre) a une activité in vitro sur le virus de la 

rougeole, mais son efficacité in vivo n’est pas encore prouvée (Grancher N et al 2004). 

Cependant, elle peut être utilisée chez les sujets fragiles (en cas d’immunodépression), en cas 

de pneumopathies sévères (Gururangan S et al 1990) et dans le cas d’encéphalite subaiguë 

(Jeulin H et al 2008). Les avantages rapportés du traitement à la ribavirine sont notamment 

une diminution de la durée des symptômes, une hospitalisation plus courte, une réduction de 

l’apparition de complications liées à la rougeole et une réduction de la gravité des formes 

sévères des symptômes, en particulier une pneumonie et une détresse respiratoire (Pal G 

2011, Barnard D.L 2004). 

En cas de surinfection, il y a recours à l’antibiothérapie et à l’assistance respiratoire en cas de 

laryngite tardive et de pneumopathie grave de l’adulte et de l’immunodéprimé. 

En effet, aucun traitement n’a prouvé son efficacité contre les complications neurologiques. 

Ainsi, l’absence de traitement spécifique de cette maladie éruptive confère une place 

primordiale à sa prévention. 

1. Historique du vaccin de la rougeole 

Le virus de la rougeole a été isolé en 1957 par Enders et Peebles à partir du sang d'un patient 

infecté qui s’appelait « Edmonston ». Le premier vaccin atténué contre la rougeole a été 

homologué en 1963, mais une deuxième génération de vaccins plus atténuée par passages 

répétés à basses températures, dans des cellules de poulet des souches Edmonston-Enders 

(souches Schwarz, Edmonston-Zagreb, AIK-C et Moraten), est actuellement utilisée. De plus, 

les trois souches vivantes atténuées CAM-70, Leningrad-16 et Shanghai-191 ont été générées 

à partir de progéniteurs non-Edmonston sauvage (Rota P.A et al 2016, Griffin D.E et Pan C.H 

2009, Rota J.S et al 1994). Tous les vaccins antirougeoleux appartiennent au génotype A. Le 

vaccin utilisé actuellement est un vaccin vivant atténué, mais un vaccin inactivé (virus 

inactivé au formol) a été initialement autorisé en 1963 puis retiré en 1967 (Griffin D.E et Pan 

C.H 2009). Ce vaccin inactivé a entraîné une exacerbation de la maladie, suite à l'exposition 
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au virus sauvage, conduisant à une rougeole atypique dans laquelle la vascularité et la 

pneumonie étaient associées à la formation de complexes immuns (Polack F.P et al 1999).   

2. Vaccins disponibles  

-Vaccin monovalent ROUVAX® (ou ATTENUVAX), c’est un lyophilisat de virus vivant 

hyperatténué avec la souche Schwarz. 

-Vaccin bivalent RUDIROUVAX® en association avec le vaccin contre la rubéole, c’est un 

lyophilisat de virus vivant hyperatténué avec la souche Schwarz. 

-Vaccins trivalents ROR®, RORVAX®, en association avec le vaccin contre les oreillons et 

la rubéole, c’est un lyophilisat de virus vivant hyperatténué avec la souche Edmonston D. 

3. Immunogénicité du vaccin  

La vaccination aboutit à des réponses immunitaires humorales et cellulaires similaires à celles 

générées par une infection naturelle, bien que le titre d'anticorps produit après la vaccination 

soit inférieur à celui produit à la suite d'une infection naturelle (Rota P.A et al 2016, Griffin 

D.E et Pan C.H 2009).  

L’antigène rougeoleux majeur conférant l’immunité est l’hémagglutinine. Les pics 

d’anticorps atteints sont plus faibles que ceux observés lors d'une infection naturelle, et leur 

perte est plus rapide avec les vaccins hyper-atténués. De plus, ce taux semble diminuer avec le 

temps, ce qui suggère que les sujets vaccinés puissent perdre leur protection en fonction du 

taux d’anticorps induit au départ. Le cas de rougeole clinique a été documenté chez des 

personnes ayant subi un échec vaccinal (Reyes M.A et al 1987). 

Le taux protecteur d’anticorps dépend du test utilisé pour la détermination des anticorps dans 

le sérum. En effet, seuls les anticorps neutralisants dirigés contre les protéines H et F 

protègent contre une infection (De Swart R.L et al 2005). La corrélation des résultats du test 

ELISA avec le niveau de protection dépend fortement de l’antigène utilisé pour mesurer les 

anticorps. Le test de neutralisation de plaques, mesure spécifiquement le taux d’anticorps 

neutralisants. Selon ce test, un taux d’anticorps < 120 mUI/mL est insuffisant pour protéger 

contre la rougeole et selon l’OMS le taux protecteur a été fixé à plus de 120 (> 120 mUI/mL) 

(Siberry G.K et al 2015, Cohen B.J et 2007).  

4. Réponse au vaccin antirougeoleux 

Chez les immunocompétents, après une première dose du vaccin de la rougeole administrée à 

9 mois, 85% des enfants développent une immunité protectrice contre la rougeole. Lorsque 

cette dose est administrée à 12 mois, 95% des enfants sont protégés contre la rougeole (Rota 

P.A et al 2016, Griffin D.E et Pan C.H 2009). Les anticorps ont été retrouvés 8 à 16 ans après 
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la vaccination chez 85% des sujets, même en l’absence d’une nouvelle exposition (Cutts F.T 

et al 1993). L'immunité conférée, apparaît environ 15 jours après la vaccination et plusieurs 

études ont montré que cette immunité persiste au moins 20 ans après la première dose du 

vaccin antirougeoleux (Davidkin I et al 2008, Miller C 1987, Xiang J.Z et Chen Z.H 1983).  

L'infection par la rougeole peut causer une grave pneumonie à cellules géantes ou une 

maladie disséminée chez les personnes immunodéprimées (Enders J.F et al 1959). Bien que 

les vaccins vivants atténués, en général, soient contre-indiqués chez les immunodéprimés, la 

vaccination des enfants infectés par le VIH contre la rougeole n'a pas été associée à des effets 

indésirables potentiellement mortels (McLaughlin M et al 1988). Un rapport de pneumonie de 

rougeole mortelle post-vaccinal chez un adulte infecté par le VIH a limité l'utilisation du 

vaccin atténué contre la rougeole chez les enfants infectés par le VIH, avec un taux de 

lymphocytes TCD4 < 15% ou < 200 cellules/µL (Angel J.B et al 1998).  

Cependant, malgré la sécurité relative de ce vaccin chez les enfants infectés par le VIH ayant 

des T CD4 > 15%, les taux de séroconversion et les titres d'anticorps ont été faibles. Le taux 

de séroprotection après la première dose du vaccin, chez des enfants sous traitement 

antirétroviral âgés approximativement de 15 mois, est compris entre 12,5% et 40% (Rudy B.J 

et al 1994, Krasinski K et Borkowsky W 1989).  

5. Couverture vaccinale de la rougeole  

Selon l’OMS, un schéma en une injection est insuffisant pour atteindre et maintenir les 

objectifs en matière de lutte contre l’épidémie, car une couverture vaccinale très élevée est 

nécessaire. Un schéma à 2 doses du vaccin ROR permet d’obtenir des niveaux plus élevés 

d’immunisation de la population et confère l’immunité collective, nécessaire pour arrêter la 

propagation de la rougeole. Cette meilleure immunisation de la population est obtenue grâce à 

la seconde dose de vaccination, qui permet de vacciner des enfants ayant échappé à la 

vaccination par la première dose, de rattraper un échec vaccinal primaire et de conférer 

également une immunité durable, qui prémunissant l´apparition de la maladie à l’âge adulte 

(OMS 2009). 

Pour lutter efficacement contre la rougeole, il faut obtenir une couverture vaccinale d’au 

moins 95% pour la première dose et d’au moins 80% pour la seconde. Pour éviter les 

épidémies de la rougeole, la population doit avoir un taux d’immunité dépassant 93 à 95% et 

le maintien d’une couverture vaccinale élevée demeure la pierre angulaire d’une lutte efficace 

contre la rougeole. Dans les pays cherchant à réduire la mortalité imputable à la rougeole, la 

couverture doit être ≥ 90% au niveau national et ≥ 80% dans chaque région. Les pays visant 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Davidkin%20I%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18419470
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l’élimination, doivent atteindre une couverture ≥ 95% pour les 2 doses dans chaque région 

(Rota P.A et al 2016, Griffin D.E et Pan C.H 2009, OMS 2009). 

Malgré la disponibilité du vaccin dans les programmes nationaux de vaccination, environ 

85% des enfants de moins d'un an, au niveau mondial, ont reçu la première dose du vaccin 

antirougeoleux en 2014 et fin 2016 (Dabbagh A et al 2018, OMS 2018, OMS 2015). Cette 

couverture varie également selon les régions, allant d'une moyenne faible de 83% dans la 

région africaine définie par l’OMS et à une moyenne élevée de 93%, dans l’Amérique 

(OMS/UNICEF 2015). La couverture vaccinale systématique contre la rougeole diminue 

encore avec la deuxième dose recommandée à environ 35% pour les enfants de moins de deux 

ans et 53% aux âges plus avancés, dans le monde (OMS 2015, Harris J.B et al 2014). Fin 

2016, 164 pays avaient inclut une seconde dose dans leur programme de vaccination 

systématique et 64% des enfants avaient reçu 2 doses de vaccin antirougeoleux conformément 

au calendrier de vaccination national (OMS 2018). En Amérique latine, il est estimé qu’une 

couverture élevée (95%) de la vaccination systématique par des campagnes de vaccination, 

permettait de faire des économies conséquentes, par rapport à une couverture plus modeste 

(85%). Au Canada et aux États-Unis, il est estimé que l’administration de 2 doses par la 

vaccination systématique ou dans le cadre d’une campagne de rattrapage avait dans les deux 

cas un rapport coût-avantage intéressant (Zhou F et al 2004, Pelletier L et al 1998). Des 

études effectuées en Afrique et en Asie du Sud-est ont montré que l’utilisation du vaccin 

contre la rougeole dans des interventions groupées pour la santé de l’enfant était très rentable 

(Fiedler et Chuko T 2008, Edejer T.T et al 2005). En général, les programmes qui fournissent 

2 doses du vaccin antirougeoleux s’avèrent très efficients, quelle que soit la méthode 

employée pour administrer ces doses (OMS 2009). 

6. Recommandations internationales pour la vaccination des enfants 

vivant avec le VIH contre la rougeole 

a. Recommandations de l’OMS 

Compte tenu de la gravité de la rougeole chez les patients souffrant d’une infection à VIH à 

un stade avancé, cette vaccination doit être administrée systématiquement à tous les enfants 

asymptomatiques. Elle pouvait être aussi envisagée pour des enfants qui ont une infection à 

VIH symptomatique, s’ils ne sont pas à un stade d’immunosuppression sévère, conformément 

aux définitions classiques (CD4% > 25 % pour les enfants de < 5 ans ou numération des CD4 

≥ 200 si elles sont âgées de > 5 ans) (OMS 2018). 

Dans les zones de forte incidence à la fois du VIH et de la rougeole, une première dose 
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vaccinale est recommandée dès l’âge de 6 mois et deux autres doses supplémentaires doivent 

être administrées à ces enfants conformément au calendrier de vaccination national (OMS 

2009). 

b. Recommandations du réseau européen pédiatrique (PENTA) pour la vaccination des 

enfants infectés par le VIH 

Le schéma vaccinal proposé contre la rougeole est  2 doses du vaccin ROR dont une première 

doit être administrée après l’âge de 12 mois (12/13 mois de préférence) et une deuxième dose 

entre 3 et 4 ans (M12/13, A3/4). 

Si les enfants sont exposées à la rougeole, le groupe sévèrement immunodéprimé devrait 

recevoir une immunisation passive avec de l'immunoglobuline quel que soit leur état de 

vaccination. Lorsque le risque est élevé, par exemple lors d'une épidémie de rougeole, les 

enfants peuvent être vaccinés dès l'âge de 6 à 9 mois, avec deux réserves :  

 à moins de 12 mois, lorsque le taux de CD4 ne représente pas avec précision le degré 

d'immunosuppression, il faut donc tenir compte du statut clinique ;  

 lorsque le vaccin ROR est administré avant l'âge de 12 mois, deux doses au moment 

habituel devraient également être données (Menson E.N et al 2012). 

c. Recommandations Françaises 

Pour tous les vaccins vivants atténués, sauf pour le BCG qui est contre indiqué quels que soit 

le taux des T CD4, la vaccination est conditionnée par les seuils des CD4. Ainsi, ces vaccins 

sont contre indiqués en cas de taux de CD4 :  

< 25% pour l’enfant âgé de moins de 12 mois. 

< 20% pour l’enfant âgé entre 12 et 35 mois. 

< 15% pour l’enfant âgé entre 36 et 59 mois. 

< 200/mm
3
 pour l’enfant âgé de plus de 5 ans et l’adulte. 

En l’absence d’immunodépression, les recommandations sont les mêmes que dans la 

population générale. Ainsi, chez les enfants de moins de 2 ans un schéma vaccinal de 2 doses 

du vaccin ROR est recommandé. La première dose doit être administrée entre 12 et 24 mois et 

la deuxième entre 16 et 18 mois (12/24, 16/18) (Haut Conseil de la Santé Publique Français 

2014, Philipe Morlat 2013).  

Pour les enfants âgés de plus de 2 ans et qui n’ont pas été immunisés, il est recommandé de 

leur administrer 2 doses du vaccin ROR avec au moins 1 mois d’intervalle entre les deux 

injections (Philipe Morlat 2013).   



 
 
 
Chapitre 3 : Vaccination et réponse vaccinale 

40  

En cas d’exposition à la rougeole, les immunoglobulines polyvalentes pourront être 

proposées. La vaccination peut être réalisée dans les 3 jours suivant l’exposition chez les 

personnes sans antécédent de rougeole et n’ayant pas reçu 2 doses du vaccin contre la 

rougeole, à condition que leurs CD4 soient supérieurs à 200 cellules/µl chez les enfants âgés 

de plus de 5 ans (Haut Conseil de la Santé Publique Français 2014, Philipe Morlat 2013).  

En cas de non-réponse après vaccination, une seconde injection est recommandée et il n’y a 

pas lieu de faire plus de deux injections (Philipe Morlat 2013).  

d. Recommandations Américaines 

L’âge minimum pour commencer ce vaccin est de 12 mois. Ainsi, deux doses du vaccin ROR 

sont recommandées pour toutes les personnes infectées par le VIH âgées de 12 mois ou plus 

qui n'ont pas de preuve d'immunosuppression sévère (CD4 ≥ 15% pour les sujets âgés ≥ 6 

mois et ceux âgés de > 5 ans et des numérations de CD4 ≥ 200 cellules/µl pour ceux âgés ≥ 6 

mois). La première dose doit être administrée entre l'âge de 12 mois et 15 mois et la deuxième 

entre l'âge de 4 ans et 6 ans ou 28 jours après la première dose (M12/15, 28J/A4-6).  

Les personnes infectées par le VIH qui ont été vaccinées avant l’initiation du traitement 

antirétroviral efficace, devraient recevoir 2 doses du vaccin ROR correctement espacées une 

fois le traitement a été établi sauf si elles ont d'autres preuves acceptables d'immunité contre 

le vaccin ROR (Siberry G.K et al 2013). 

VI. La vaccination au Maroc 

Le premier vaccin introduit au Maroc, c’était le vaccin variolique en 1929. En 1949, le BCG a 

été introduit et demeurait l’unique vaccin administré jusqu’en 1963 où ont été ajoutés le 

vaccin combiné contre la diphtérie, le tétanos et la coqueluche. Entre 1964 et 1967, une 

campagne de vaccination contre la poliomyélite a été réalisée dans les grandes villes du 

royaume. Le PEV a été créé au Maroc en 1981 et une première évaluation de la couverture 

vaccinale des enfants de moins de 5 ans montrait qu’à peine un enfant sur deux était vacciné. 

Il a fallu attendre 1987 pour voir naître le PNI à la direction de la population, du ministère de 

la santé. Le PNI est bien structuré et dispose d’une stratégie fondée sur la mise en œuvre du 

calendrier national et les campagnes nationales de vaccination. A partir de 1999, le PNI a été 

renforcé par l’introduction du vaccin contre l’hépatite B en 1999 et du vaccin combiné contre 

la rougeole et la rubéole en 2003. Le vaccin contre l’haemophilus influenza a été introduit en 

2006, le vaccin contre le Pneumocoque et le Rotavirus en 2010, le vaccin contre le 

Papillomavirus Humain en 2014 et le remplacement du vaccin Rotarix (vaccin contre le 

Rotavirus) par le Rotateq en 2015 (Guide de vaccination au Maroc 2008). 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Siberry%20GK%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24569199
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L’objectif principal du PNI est la réduction de la morbidité et de la mortalité néonatale, 

infantile et juvénile et la prévention de la mortalité des enfants âgés de moins de 5 ans. Ainsi, 

grâce à l’impact de la vaccination, le Maroc n’a enregistré aucun cas de poliomyélite ni de 

diphtérie depuis 1987 et 1991 respectivement, et il était le premier pays dans la Région 

MENA à avoir validé la certification de l’élimination du tétanos néonatal en 2002, qui était la 

première cause des décès néonataux en 1989. En 2007, le vaccin contre l’Haemophilus 

influenza type b a été introduit en permettant une réduction des cas de méningites dues à cette 

bactérie à plus de 85%. Par ailleurs, et afin d’accélérer les progrès enregistrés pour atteindre 

les objectifs mondiaux d’éradication de la poliomyélite et l’élimination de la rougeole et de la 

rubéole, le vaccin antipoliomyélitique inactivé a été introduit et le vaccin anti poliomyélitique 

trivalent a été remplacé par le bivalent, alors que la première dose du vaccin combiné contre 

la rougeole et la rubéole a été renforcée par une deuxième dose qui était l’objectif d’une 

compagne nationale de vaccination en 2008 et 2013.  Cette deuxième dose du vaccin combiné 

contre la rougeole et la rubéole a été introduite en routine en 2014.  
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I. Objectif de l’étude 

L’objectif principal de ce travail est d’évaluer la réponse aux vaccins de l’hépatite B et de la 

rougeole, chez des enfants infectés périnatalement par le VIH, en comparaison avec des 

enfants non infectés par le VIH.  

Les objectifs spécifiques de l’étude sont : 

 Comparer la portion d’enfants immunisés contre l’hépatite B entre un groupe contrôle 

et un groupe d’enfants infecté par le VIH. 

 Déterminer les facteurs associés à une immunisation faible ou absente des enfants 

vaccinés contre l’hépatite B. 

 Comparer la portion d’enfants immunisés contre la rougeole entre un groupe d’enfants 

contrôle (non infecté par le VIH) et un groupe d’enfants infecté par le VIH. 

 Déterminer les facteurs associés à une immunisation faible ou absente des enfants 

vaccinés contre la rougeole. 

 Proposer des mesures pour optimiser l’immunisation des enfants infectés par le VIH. 

II. Echantillonnage  

1. Recrutement des enfants  
 

Il s’agit d’une étude portant sur deux groupes d’enfants, un groupe d’enfants infectés par le 

VIH, nés de mères séropositives, et un groupe d’enfants non infectés par le VIH (groupe 

contrôle). Les enfants infectés par le VIH et les contrôles ont été recrutés au service de 

pédiatrie à l’Hôpital d’enfants, Centre Hospitalier Universitaire, Ibn Sina, à Rabat. Les 

enfants contrôles ont été recrutés au même service, dans l’unité des infections respiratoires, 

alors que les enfants infectés par le VIH, ont été recrutés à l’unité des infections contagieuses.  

L’unité VIH reçoit les enfants tous les 3 mois pour leur suivi et prise en charge thérapeutique. 

Dans ce cadre, un bilan est systématiquement demandé aux enfants. Il comprend entre autres, 

la charge virale du VIH et le taux des lymphocytes T CD4. 

Ainsi, au démarrage de l’étude nous avons recruté : 

- 53 enfants infectés par le VIH (Groupe infecté par le VIH). 

- 127 enfants non infectés par le VIH (Groupe contrôle). 

2. Critères d’inclusion des enfants à l’étude 
 

L’inclusion des enfants des deux groupes, dans notre étude, a été déterminée en tenant compte 

des critères d’inclusion et d’exclusions.   
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2.1 Critères d’inclusion 
 Enfants âgés entre 10 mois et 10 ans (pour les deux groupes). 

 Enfants ayant reçus une dose du vaccin antirougeoleux et toutes les doses du vaccin de 

l’hépatite B, selon le calendrier vaccinal national. 

2.2 Critères d’exclusion 
 Enfants nés à l’étranger ou ayant été vaccinés à l’étranger. 

 Enfants atteints de l’hépatite B. 

 Enfants atteints de la rougeole. 

 Enfants ayant un déficit immunitaire primitif. 

 Enfants infectés par le VIH, pour le groupe contrôle. 

3. Schéma vaccinal des enfants étudiés 

Tous les enfants participants (infectés par le VIH et contrôles) à l’étude, ont été vaccinés au 

Maroc au cours de leur suivi pédiatrique régulier. Cette vaccination suit le schéma du PNI qui 

est rapporté dans la figure 10. 

Age/Vaccin BCG DTP Coqueluche Haemophilus Hépatite B Pneumocoque 
Rougeole* 

ou RR 
Rotavirus 

Naissance 
avec Polio 

oral 
              

2 mois               
2 ou 3 

doses 

3 mois           

1 dose de 

plus si enfant 

à risque 

  

selon le 

vaccin 

utilisé 

4 mois                 

9 mois             Rougeole   

12 mois                 

18 mois             RR   

5 ans                 

 

Figure 10 : Calendrier vaccinal du Programme National d’Immunisation du ministère de la santé 2012.  

BCG : Bacillus-Calmette–Guérin. Contre indiqué pour les enfants infectés par le VIH, DTP : Diphtérie-Tétanos-

Coqueluche, RR : Rougeole-Rubéole. 

 

 

 



 
 

Chapitre 4 : Matériel et méthodes  

44  

III. Recueil des données 

1. Consentement des participants 

Avant tout recrutement dans l’étude, un consentement des parents ou des tuteurs de l’enfant 

est proposé après explication des objectifs de l’étude. Seuls les enfants dont les parents ou 

tuteurs sont consentants de participer à l’étude, sont recrutés. Ainsi, un consentement écrit et 

éclairé a été obtenu des parents ou du tuteur de chaque participant.  

2. Considération éthique  

Notre travail de recherche a reçu l’accord du comité d’éthique à la Faculté de médecine et de 

pharmacie à Rabat (CERB) sous la référence : 1222/2010. 

3. Recueil des données cliniques et démographiques 

Les données concernant l’âge de chaque enfant, son calendrier vaccinal, les données 

concernant l’état de santé, les symptômes ainsi que les traitements en cours, au moment de 

l’inclusion dans l’étude, sont recueillies, sous l’autorisation du médecin de l’unité, à partir des 

documents suivants :  

 Les cahiers de vaccination des enfants 

 Les dossiers médicaux des enfants 

 Les fiches de traitement des enfants  

Toutes ces données ont été enregistrées sur un fichier Excel. 

4. Prélèvement des échantillons 

Notre étude nécessitait un prélèvement de 5 ml du sang total recueilli dans un tube contenant 

l’anticoagulant « EDTA », pour chaque enfant. Dans les 2 heures qui suivaient le 

prélèvement, les échantillons étaient ensuite transmis directement au Laboratoire National de 

référence du VIH, à l’Institut National d’Hygiène à Rabat, pour effectuer les tests nécessaires 

à la réalisation de notre travail de recherche.  

IV. Techniques utilisées dans l’étude 

Sur un échantillon du sang total de chaque prélèvement (du groupe VIH et du groupe 

contrôle), nous avons effectué un immunophénotypage lymphocytaire des cellules T, T CD4, 

T CD8, B et NK et une numération de formule sanguine. Ensuite, le plasma de chaque 

prélèvement est recueilli suite à une centrifugation de 10 minutes à 2000 Tr/min pour mesurer 

la charge virale du VIH, pour les échantillons des enfants infectés par le VIH. En outre, le 

plasma est conservé à -20°C pour les deux groupes, pour une quantification ultérieure des 
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anticorps Anti-HBs et la recherche des anticorps anti-HBc et l’antigène HBs, ainsi que pour le 

dosage des anticorps antirougeoleux. 

L’immunophénotypage lymphocytaire, la mesure de la charge virale ainsi que la collecte du 

plasma, sont effectués le même jour ou le lendemain du prélèvement des échantillons, alors 

que les tests sérologiques ont été réalisés ultérieurement.  

1. Numération de la formule sanguine (NFS) 

La numération sanguine a été effectuée pour chaque échantillon en utilisant l’automate 

« MICROS ES60 ».  

Principe de l’automate  

Cet automate permet la numération des éléments figurés du sang (globules rouges ou 

érythrocytes, globules blancs ou leucocytes, plaquettes ou thrombocytes), le calcul de 

l’hématocrite, le dosage de l’hémoglobine et éventuellement l’établissement de la formule 

leucocytaire. Son intérêt est d’entrainer un gain en temps, justesse et reproductibilité par 

rapport aux techniques manuelles.  

Une suspension de sang dans un diluant conducteur est aspirée et passe entre deux électrodes, 

chaque cellule sanguine n’étant pas conducteur, entraine une baisse de la conductivité 

électrique, la chute de tension est proportionnelle à la taille de la cellule et ces impulsions sont 

comptées. 

Selon cet automate, il est considéré comme :  

- Globules rouges, toute particule supérieure à 36 µ
3
. 

- Plaquettes, toute particule comprise entre 2 et 20 µ
3
. 

 -Globules blancs, les globules rouges étant préalablement lysés, toute particule supérieure à 

35 µ
3
. 

La mesure de l’hémoglobine est réalisée sur la dilution des leucocytes, l’agent de lyse forme 

un complexe coloré avec l’hémoglobine puis lecture par faisceau optique à 525 nm. 

Mode opératoire   

Le mode opératoire que nous avons utilisé est celui livré avec l’automate, et à chaque usage 

les étapes suivantes sont obligatoires : 

 De faire l’amorçage des réactifs chaque fois que nous les avons changé pour chasser 

les bulles d’airs produits lors de ce changement ; 
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 De démarrer par la NFS du contrôle de qualité interne (ou minotrol de Beckmen 

Coulter) à chaque usage de l’automate pour contrôler la qualité de l’analyse ; 

 D’interpréter les résultats en se référant aux fiches livrées avec l’automate.  

2. Immunophénotypage lymphocytaire par cytométrie en flux 

Principe de la technique  

La cytométrie en flux est une technique qui permet d’énumérer et de caractériser des cellules 

en les faisant défiler à grande vitesse devant un faisceau laser. Elle permet une caractérisation 

individuelle, quantitative et qualitative des cellules en suspension, dans un liquide en se 

basant sur l’interaction entre le laser et les cellules. 

Suite au passage des cellules devant le faisceau laser, deux types de faisceaux lumineux sont 

enregistrés :  

 un faisceau lumineux qui détermine les paramètres morphologiques, la taille et la 

granularité. 

 un faisceau lumineux qui détermine les paramètres de fluorescence, liés à l’utilisation de 

marqueurs fluorescents.  

Cette technique est en particulier utilisée pour l’expression des marqueurs de surface 

caractéristiques des populations leucocytaires. La diffusion frontale du faisceau incident 

(forward scatter : FSC) indique la taille des cellules et la diffusion latérale (side scatter : SSC) 

indique la granularité. 

Les anticorps ou marqueurs utilisés sont couplés à un fluorochrome pour marquer en 

fluorescence et de façon spécifique la (ou les) population (s) en question. En combinant 

différents anticorps couplés à des fluorochromes distincts, nous pouvons analyser 

simultanément plusieurs paramètres cellulaires. 

Protocole de l’immunophénotypage lymphocytaire 

Dans notre étude, nous cherchons à identifier et à quantifier les cellules T, T CD4, T CD8, B 

et NK dans les échantillons collectés. Pour l’immunomarquage des cellules, nous avons utilisé 

deux types d’anticorps, les anticorps marqués aux fluorochromes CD3-FITC/CD8-PE/CD45-

PerCP/CD4-APC (Multi-test Beckton-Dickinson) pour la détermination des lymphocytes T, T 

CD8 et T CD4, et les anticorps CD3/CD16+56/CD45/CD19, marqués aux fluorochromes 

CD3-FITC/CD16+56-PE/CD45-PerCP/CD19-APC (Multi-test Beckton Dickinson) pour la 

détermination des lymphocytes T, B et NK.   
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Mode opératoire : 

Les échantillons à analyser sont mis sous agitation lente pendant 5 minutes pour 

homogénéisation. Ensuite, deux tubes avec des billes fluorescentes (Trucount tube, Beckton 

Dickinson) sont préparés pour chaque échantillon : dans l’un, on met 5 µl des anticorps CD3-

FITC/CD8-PE/CD4-PerCP/CD4-APC (Multi-test, Beckton-Dickinson) et dans l’autre tube on 

met 5 µl des anticorps CD3-FITC/CD16+56-PE/CD45-PerCP/CD19-APC (Multi-test, 

Beckton-Dickinson). Dans chaque tube, est ajouté 50 µl du sang anticoagulé à l’EDTA, puis 

le tube est vortexé pendant 5 secondes et laissé pour incubation pendant 15 minutes à 

température ambiante et à l’abri de la lumière. Ensuite, 450 µl de la solution de lyse des 

globules rouges (Lyse Solution, Beckton-Dickinson) est ajoutée et les tubes sont incubés 

durant 15 minutes à l’obscurité. 

Pour le contrôle de qualité interne, nous avons utilisé un sang commercial. Il s’agit du sang 

stabilisé ayant des valeurs connues, des populations lymphocytaires. Il est marqué en même 

temps que les échantillons dans chaque série. Le contrôle normal (Immunotrol cell, Beckmen 

Coulter) est un échantillon ayant des valeurs normales des lymphocytes T CD4. 

Les tubes Trucount sont utilisés pour le comptage de la valeur absolue des lymphocytes. Ces 

tubes contiennent une pastille lyophilisée de billes fluorescentes à concentration unique.  

 

 

Figure 11 : Cytomètre FacsCalibur. 
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3. Mesure de la charge virale du VIH-1 par la RT-PCR 

Principe de la technique Abbott RealTime HIV-1 

Le test Abbott real time HIV-1 repose sur la RT-PCR quantitative et qualitative du VIH-1 

utilisés pour le suivi des patients sous traitement antirétroviral. Le test Abbott RealTime HIV1 

est destiné à la quantification de la charge virale dans les échantillons plasmatiques par le 

système d’extraction automatisé (m2000sp) couplé au système d’amplification et de détection 

m2000rt. Les amorces de VIH-1 utilisés, amplifient une courte séquence de 172 nucléotides 

située dans la région intégrase du gène pol, qui est hautement conservée (Tang et al 2007). 

Concernant la détection du VIH-1, une sonde fluorescente partiellement double brin est 

utilisée, marquée en 5’ par le fluorophore FAMTM (6-carboxy-fluorescéine). Quand la 

fluorescence est supérieure au bruit de fond, le nombre de cycles d’amplification est 

enregistré en vue de réaliser la quantification à partir de la courbe des standards. Ainsi, le 

cycle d’amplification au cours duquel le signal fluorescent est détecté, est proportionnel au 

log10 de la concentration ARN du VIH-1. Concernant le contrôle interne, sa séquence cible 

(de 136 nucléotides) est dérivée du gène hydroxy-pyruvate réductase provenant de la 

citrouille (Cucurbita pepo), et elle se trouve dans une particule d’ARN encapsulée diluée dans 

du plasma humain négatif. La sonde du contrôle interne est un oligonucléotide ADN simple 

brin marqué en 5’ par le fluorophore VIC® et en 3’ par le quencher BHQ1. 

 

 

Figure 12 : Automate Abott PCR en temps réel. 
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Dans notre étude, nous avons utilisé 600 µL de plasma, correspondant à un seuil de détection 

de 40 copies/mL. 

La quantification de la charge virale se fait selon les étapes suivantes : 

 Préparation des échantillons :   

Dans chaque échantillon du plasma, il est introduit un contrôle interne non infectieux qui 

contient des séquences du VIH-1 avec des sites de liaison aux amorces (identiques à celles de 

l’ARN cible), il est en un nombre connu de copies et subit toutes les étapes : la préparation 

des échantillons ; la rétrotranscription et l’amplification par PCR. Il est détecté simultanément 

avec l’ARN viral afin de démontrer le traitement correct de chaque échantillon.  

Les réactifs d’extraction sont : la protéinase, les particules magnétiques en verre, les réactifs 

de lyse, de lavage et d’élution. 

Le système de préparation lyse les particules du VIH-1 par l’incubation à des températures 

élevées à l’aide de la protéinase avec un tampon de liaison/lyse, qui libère des acides 

nucléiques et protège l’ARN du VIH-1 libéré de l’action des ARNase du plasma.  

Ensuite, le mélange est incubé et les deux ARN (du contrôle interne et viral) se lient à la 

surface des particules magnétiques en verre. Les substances non liées telles que les sels, les 

protéines et d’autres impuretés cellulaires sont éliminées et retirées par le lavage des 

particules magnétiques en verre. Une fois que les billes magnétiques en verre sont séparées et 

que les étapes de lavage sont terminées, les acides nucléiques adsorbés sont élués à 

température élevée avec une solution d’élution aqueuse. Ensuite, les deux ARN élués, sont 

transférés vers les tubes de l’analyseur, qui seront ensuite, rétrotranscrits et amplifiés. 

 Rétrotranscription et amplification :   

Les réactions de la rétrotranscription et de l’amplification sont effectuées avec l’ADN 

polymérase (enzyme recombinante thermostable) simultanément au cours de la même 

réaction en présence d’un mélange réactionnel contenant : 

- Les ions manganèse (Mn2+)  

- Un excès de désoxynucléotides triphosphates (dNTPs) comprenant les triphosphates de 

désoxyadénosine, désoxyguanosine, désoxyctidine, désoxyuridine et désoxythymédine, 

- Amorces sens et antisens 

- Sondes oligonucléotidiques du VIH-1 et du contrôle interne marquées par des fluorophores 

spécifiques. 

En premier lieu, le mélange réactionnel est chauffé pour permettre aux amorces de la 

rétrotranscription de s’hybrider avec leurs cibles (ARN viral et ARN du contrôle interne).  
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Puis, lorsque la température baisse, la polymérase allonge et étend les amorces hybridées le 

long des matrices cibles, générant ainsi des brins d’ADNc de l’ARN cible. Le thermocycleur 

des analyseurs chauffe le mélange réactionnel encore une fois, afin de dissocier les hybrides 

ADNc-ARN. Une deuxième amorce s’hybride afin de créer un ADN double brin lorsque la 

température baisse, et quand le mélange se refroidit, l’ADN polymérase continue la synthèse 

des nouveaux brins d’ADN, ce qui génère des molécules d’ADN bicaténaires appelées 

«amplicons». 

L’analyseur répète automatiquement cette opération pendant 35 cycles, et à chaque cycle la 

quantité d’ADN de l’amplicon est en double, en réalisant une amplification exponentielle 

grâce aux cycles répétés entre températures élevées et basses. 

 Détection :   

La détection de l’ADN amplifié est réalisée par l’utilisation de sondes doublement marquées 

spécifiques de la cible et du contrôle interne, permettant l’identification indépendante des 

amplicons du HIV-1 et du contrôle interne. 

 Interprétation des résultats :   

Le principe d’interprétation est basé sur la valeur du cycle seuil dit «Cycle threshold» (Ct), 

qui est définie comme étant le cycle où la fluorescence du fluorophore émetteur dépasse un 

seuil prédéterminé ou une ligne «seuil » (le niveau de fluorescence théorique) et où 

commence la phase de croissance exponentielle de ce signal et l’apparition des signaux 

spécifiques de fluorescence (Figure 13). Plus le titre du VIH-1 d’un échantillon est élevé, plus 

la fluorescence du fluorophore émetteur de la sonde du VIH-1 dépasse vite le niveau de 

fluorescence de base, donc plus le milieu est riche en ADNc, plus le Ct sera précoce.   

La quantité de la cible initialement présente avant l’amplification de l’échantillon est 

extrapolée d’une courbe d’étalonnage du contrôle interne. Le logiciel effectue ensuite les 

calculs et permet l’expression de résultat en nombre de copies / ml ou en log 10. 
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Figure 13 : Intensité de la fluorescence en fonction du nombre de cycle de la PCR en temps réel. 

Mode opératoire  

1- Préparation des échantillons et des contrôles : 

La solution de lyse, de lavage, d’élution et les microparticules sont préparées, puis les réactifs 

d’amplification sont portés à une température entre 15 et 30°C ou entre 2 et 8°C jusqu’à ce 

qu’ils soient utilisés pour la procédure de préparation du master mix dans un délai de 24 

heures. 

Les contrôles du dosage et les contrôles internes sont portés à une température entre 15 et 

30°C, puis vortexés pendant 2 à 3 secondes avant leur utilisation.  Les échantillons sont portés 

à une température entre 15 et 30°C, puis vortexés pendant 2 à 3 secondes avant leur 

utilisation. Le contrôle négatif, les contrôles positifs (low et high) et les contrôles internes 

sont placés sur le portoir à échantillon du M2000sp, alors que les échantillons sont portés à 

une température entre 15 et 20°C puis placés dans l’automate. 

2- Préparation des réactifs : 

Le réactif de lyse est préparé en ajoutant 500 µl du contrôle interne préalablement décongelé 

et vortexé, au flacon de tampon Mlysis, Le contenu de chaque flacon de réactif de lyse est 

vidé dans la cuvette à réactif placée sur le portoir à réactif et la charger sur les positions 

adéquates sur l’automate. 

3- Chargement du consommable : 

Les cupules réactionnelles de 5 ml sont placées sur le portoir de l’unité de traitement 1ml du 

M2000sp et la plaque à 96 puits profonds est placée sur le plan de travail M2000sp dans la 

position adéquate. 
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4- Lancement du processus d’extraction sur l’automate : 

Le protocole destiné pour le test de la charge virale VIH-1 est sélectionné. 

5- Lancement du protocole de Master Mix Abbott M2000sp une heure après la fin 

d’extraction. 

 

Figure 14 : Etapes de mesure de la charge virale par l’automate Abbott PCR en temps réel. 

 

4. Evaluation de la réponse humorale au vaccin de l’hépatite B  

Les échantillons du plasma conservés à -20°C, ont été décongelés pour doser les anticorps 

Anti-HBs. Les échantillons qui sont négatifs pour les anticorps Anti-HBs sont testés pour 

l’AgHBs et l’anti-HBc pour voir s’ils sont infectés par le VHB ou pas. 

4-1 Quantification des anticorps Anti-HBs 

Les anticorps Anti-HBs ont été dosés par le kit Monolisa
TM

 Anti-HBs PLUS (BIORAD, 

France). Il s’agit d’un test ELISA de type sandwich. La détermination des taux d'Anti-HBs a 

été standardisée en utilisant la préparation de référence Anti-HBs de l'OMS, exprimée en 

milli-unités internationales par millilitre (mUI/ml). Un niveau supérieur ou égal à 10 mUI/mL 

est généralement considéré comme la norme pour démontrer une protection post-vaccinale, 

contre le VHB. Un titre d’Anti-HBs < 10 mUI/ml, signifie que le sujet n’est pas immunisé.  
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Principe du test « Monolisa 
TM

 Anti-HBs PLUS » 

Les échantillons sont incubés dans les micropuits d’une plaque de microtitration enrobés de 

l’AgHBs natif. Si des anticorps Anti-HBs sont présents dans l’échantillon, ils se lient à 

l'antigène et l’excès de l'échantillon est éliminé par une étape de lavage après incubation de 60 

minutes à 37°C. Le conjugué, contenant de l’AgHBs marqué à la peroxydase de raifort, est 

ensuite ajouté aux micropuits. Ce conjugué se lie au complexe antigène-anticorps présent 

dans les micropuits, et l'excès est éliminé par une étape de lavage après incubation de 60 

minutes à 37°C. Une solution de chromogène/substrat est ajoutée aux micropuits et laissée 

incuber 30 minutes à température ambiante. Si l’échantillon contient des Anti-HBs, l'enzyme 

liée au conjugué provoque la coloration de la tétraméthylbenzidine, dans la solution du 

chromogène qui devient bleue. La couleur bleue devient jaune, après l'ajout de la solution 

d'arrêt (acide sulfurique) de la réaction enzymatique. L'intensité de la couleur, mesurée par 

spectrophotométrie, est proportionnelle à la quantité d'Anti-HBs présente dans l'échantillon. 

Les valeurs d'absorbance pour les échantillons sont comparées à une valeur de seuil 

déterminée par le calibrateur de 10 mUI/ml fourni avec le kit. 

 

Figure 15 : Kit « Monolisa™ Anti-HBs PLUS ». 

Mode opératoire du test 

Les réactifs de la trousse « Monolisa™ Anti-HBs PLUS » ont été portés à température 

ambiante (18-30°C), pendant 30 minutes avant toute utilisation. Des réactifs ont été fournis 

avec le kit mais en état concentré et qui ont nécessité une dilution : 

La solution de lavage est diluée par la dilution de 1/20ème de la solution de lavage concentrée 

(20X) dans l’eau distillée, la solution de conjugué est diluée par une dilution de 1/11
ème

, alors 

que la solution de conjugué reconstituée doit être conservée à l’abri de la lumière. La solution 
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de révélation enzymatique (ou solution de substrat) est diluée par une dilution de 1/11ème. 

Cette solution doit être utilisée dans les 8 heures de la manipulation et conservée à 

température ambiante à l’obscurité.  

Dans chaque cupule on met 25 μl de diluant d’échantillon, puis 75 μl de l’échantillon en 

mélangeant par aspiration refoulement 2 fois et doucement pour éviter la formation de 

mousse. Les contrôles, les calibrateurs et les échantillons sont déposés successivement en 

suivant la méthode quantitative dont le plan de distribution sur la microplaque est :  

A1 Contrôle négatif Anti-HBs (C0) 

B1 Calibrateur 10 mUI/ml (C1) 

C1 Calibrateur 10 mUI/ml (C1) 

D1 Calibrateur 100 mUI/ml – Contrôle Positif (C2) 

E1 Calibrateur 400 mUI/ml (C3) 

F1 Calibrateur 1000 mUI/ml (C4) 

Puis les échantillons. 

La microplaque est couverte d'un film adhésif pour incubation pendant 60 ± 5 minutes à 37°C 

± 1°C à l’aide d’un incubateur. Par la suite, le film adhésif est retiré et la microplaque est 

lavée 4 fois au laveur automatique. Un volume de 100 μl de la solution de conjugué déjà 

préparée est distribué dans toutes les cupules à l’aide d’une micropipette multicanaux et la 

microplaque est recouverte d'un film adhésif, puis incubée 60 ± 5 minutes à 37°C ± 1 °C. Le 

film adhésif est retiré et la microplaque est lavée 4 fois à l’aide du laveur automatique. 100 μl 

de la solution de révélation est ensuite distribué dans toutes les cupules à l’aide d’une 

micropipette multicanaux et la microplaque est laissée à l’obscurité 30 ± 5 minutes à 

température ambiante sans mettre le film adhésif. Ensuite, 100 μl de la solution d'arrêt est 

ajouté en adoptant la même séquence et le même rythme de distribution que pour la solution 

de révélation. Finalement, la microplaque est lue dans les 30 minutes qui suivent l'arrêt de la 

réaction, à 450 nm à l'aide d'un spectrophotomètre et les titres des anticorps Anti-HBs sont 

déterminés à partir des DO des échantillons. 

4-2 Recherche des AgHBs et les anti-HBc 

Pour tous les échantillons ayant des titres d’Anti-HBs < 10 mUI/ml, nous les avons testés 

pour l’AgHBs et l’anti-HBc, pour voir si les enfants non immunisés, sont infectés par le 

VHB ou pas. 

Ainsi, pour rechercher les anti-HBc nous avons utilisé le test ELISA « Monolisa
TM

 Anti-HBc 

plus (BIORAD, France) », et le test « Monolisa
TM 

HBsAg ULTRA (BIORAD, France) » 

pour la recherche de l’AgHBs dans ces échantillons. 
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a- Recherche des anti-HBc 

Principe du test Monolisa TM Anti-HBc PLUS 

Ce test est de type ELISA indirect, il est destiné à la détection simultanée d'anticorps totaux 

dirigés contre le core du VHB, dans le sérum ou le plasma humain. Les cupules de la 

microplaque, sont préparées avec de l’AgHBc recombinant. Les sérums à tester et les sérums 

de contrôle sont ajoutés aux puits. Si des anticorps anti-HBc sont présents, ils vont se lier aux 

antigènes fixés. Les anticorps anti-IgG et IgM humains marqués à la peroxydase sont ajoutés 

et se lient aux anticorps anti-HBc capturés sur la phase solide. La révélation du complexe 

enzymatique antigène-anticorps-peroxydase, est réalisée par l’ajout du substrat de la 

peroxydase. Après l’arrêt de la réaction, les valeurs d’absorbance sont lues à l’aide d’un 

spectrophotomètre à 450 nm. L'intensité de la couleur est proportionnelle à la quantité 

d'anticorps anti-HBc liés sur la phase solide. 

Mode opératoire du test « Monolisa
TM

 Anti-HBc plus » 

La solution de lavage est préparée par la dilution de 1/20ème de la solution de lavage 

concentrée (20X) avec de l’eau distillée, la solution de révélation enzymatique (ou de 

substrat) est préparée par la dilution de 1/11
ème

 et doit être utilisée dans les 8 heures de la 

manipulation puis conservée à la température ambiante à l’obscurité. Un volume de 200 μl de 

diluant de l’échantillon est met dans chaque cupule, puis 20 μl de l’échantillon.  

Les contrôles et les échantillons sont distribués successivement sur la microplaque selon le 

plan suivant :  

A1 Contrôle négatif (R3) 

B1 Contrôle négatif (R3) 

C1 Contrôle Positif (R4) 

D1 Contrôle Positif (R4) 

E1 Contrôle Positif (R4) 

Puis les échantillons. 

La microplaque est couverte d'un film adhésif pour incubation pendant 30 ± 5 minutes à 37°C 

± 1°C, ensuite ce film adhésif est retiré et la microplaque est lavée 4 fois au laveur 

automatique. Un volume de 200 μl de la solution de conjugué est distribué dans toutes les 

cupules à l’aide d’une micropipette multicanaux et la microplaque est recouverte d'un film 

adhésif pour incubation à 60 ± 5 minutes à 37°C ± 1 °C. Le film adhésif est retiré et la 

microplaque est lavée 4 fois au laveur automatique. Ensuite, 100 μl de la solution de 

révélation est distribuée dans toutes les cupules à l’aide d’une micropipette multicanaux et la 
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microplaque est laissée à l’obscurité pendant 30 ± 5 minutes à température ambiante (18-

30°C) sans mettre le film adhésif. Un volume de 100 μl de la solution d'arrêt est ajouté en 

adoptant la même séquence et le même rythme de distribution que pour la solution de 

révélation. La microplaque est lue dans les 30 minutes qui suivent la distribution de la 

solution d'arrêt à 450 nm à l'aide d'un spectrophotomètre. 

b- Recherche de l’AgHBs 

Principe du test « Monolisa 
TM

 HBsAg ULTRA » 

Monolisa™HBsAg ULTRA, est un test immunoenzymatique de type "sandwich" qui utilise 

des anticorps monoclonaux et des anticorps polyclonaux sélectionnés pour leur capacité à se 

lier aux différents sous-types de l'AgHBs, actuellement reconnus par l'OMS, et la plupart des 

souches variantes de l’hépatite B. 

La phase solide est sensibilisée avec des anticorps monoclonaux et les conjugués sont basés 

sur l’utilisation des anticorps (couplés à la peroxydase) monoclonaux de souris et des 

anticorps polyclonaux de chèvre contre l’AgHBs. La présence de l’AgHBs dans le sérum des 

échantillons et des contrôles, induit la formation du complexe immunoenzymatique 

(anticorps-AgHBs-anticorps*peroxydase) dont la révélation est réalisée par l’ajout du substrat 

de peroxydase. L’ajout de la solution d’arrêt, permet l’arrêt de l’activité enzymatique, la 

coloration du substrat, rosée (pour les échantillons négatifs) ou bleue (pour les échantillons 

positifs), disparaît des cupules qui deviennent incolores (pour les échantillons négatifs) ou 

jaunes (pour les échantillons positifs) après addition de la solution d'arrêt. 

Les densités optiques sont lues à 450 nm par spectrophotométrie. 

Mode opératoire du test « Monolisa
TM

 HBsAg ULTRA » 

La solution de lavage est préparée par la dilution de 1/20ème de la solution de lavage 

concentrée (20X) avec de l’eau distillée, la solution de révélation enzymatique (ou de 

substrat) est préparée par la dilution de 1/11
ème

 et doit être utilisée dans les 8 heures de la 

manipulation et conservée à la température ambiante à l’obscurité. Dans chaque cupule on 

ajoute 200 μl de diluant puis 20 μl de l’échantillon en mélangeant par aspiration refoulement 

3 fois et doucement pour éviter la formation de mousse. Ensuite, les contrôles et les 

échantillons sont distribués successivement sur la microplaque selon le plan suivant :  

A1 Contrôle négatif (R3) 

B1 Contrôle négatif (R3) 

C1 Contrôle Positif (R4) 

D1 Contrôle Positif (R4) 
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E1 Contrôle Positif (R4) 

Puis les échantillons. 

La microplaque est couverte d'un film adhésif pour incubation pendant 30 ± 5 minutes à 37°C 

± 1°C, puis ce film est retiré et la microplaque est lavée 4 fois au laveur automatique. Ensuite, 

200 μl de la solution de conjugué est distribuée dans toutes les cupules à l’aide d’une 

micropipette multicanaux et la microplaque est recouverte d'un film adhésif pour incubation à 

60 ± 5 minutes à 37°C ± 1 °C. Puis, le film adhésif est retiré et la microplaque est lavée 4 fois 

au laveur automatique. Un volume de 100 μl de la solution de révélation est distribué 

rapidement, dans toutes les cupules à l’aide d’une micropipette multicanaux et la microplaque 

est laissée à l’obscurité pendant 30 minutes à température ambiante sans mettre le film 

adhésif. Ensuite, 100 μl de la solution d'arrêt est ajoutée en adoptant la même séquence et le 

même rythme de distribution que pour la solution de révélation. La microplaque est lue dans 

les 30 minutes qui suivent la distribution de la solution d'arrêt à 450 nm à l'aide d'un 

spectrophotomètre. 

5. Evaluation de la réponse humorale au vaccin de la rougeole 

Les anticorps dirigés contre la rougeole ou les IgG anti-rougeole, ont été mesurés à l’aide du 

kit commercial ELISA « Enzygnost Anti-measles virus/IgG, SIEMENS». Dans ce test, la 

microplaque de titrage est recouverte de l’antigène du virus de la rougeole. Les puits de la 

rangée gauche de chaque barrette sont recouverts de l’antigène dérivé de l’antigène des 

cellules rénales de singe, infectées par le virus de la rougeole, et les puits de la rangée de 

droite sont recouverts de l’antigène de cellules non infectées (c’est l’antigène de contrôle). 

Principe du test « Enzygnost Anti-measles virus/IgG » 

C’est un test ELISA indirect dont les anticorps IgG spécifiques dirigés contre le virus de la 

rougeole et contenus dans l’échantillon à tester, se lient à l’antigène dans les puits de la 

microplaque. Le conjugué qui est une fraction ‘Fab’ d’anticorps de lapin anti-IgG humaine et 

qui est couplé à la peroxydase, se fixe à ces anticorps spécifiques. L’ajout de substrat de cette 

enzyme engendre une réaction qui se traduit par un changement de coloration et l’addition de 

la solution d’arrêt de cette réaction, donne une coloration, proportionnelle au titre d’IgG anti-

rougeole dans l’échantillon, et mesurable par un spectrophotomètre. 
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Figure 16: Kit « Enzygnost Anti-measles virus/IgG ». 

Mode opératoire 

La solution du conjugué est préparée en le diluant par le tampon conjugué au 50
ème

. Le diluant 

des échantillons est préparé en ajoutant 2.5 ml de solution colorante bleue au 50 ml du 

tampon de l’échantillon. 

La solution de lavage est préparée en diluant au 20
ème

 la solution de lavage concentrée avec de 

l’eau distillée, la solution de révélation enzymatique est préparée en diluant 1 ml de TMB 

chromogène avec 10 ml de tampon/substrat TMB. Cette solution une fois préparée doit être 

gardée à température ambiante et à l’obscurité. 

Les contrôles P/N (positif/négatif) du test et les échantillons, sont dilués au 1/20
ème

 en 

ajoutant dans un tube de dilution 400 μl du diluant d’échantillon à 20 μl du contrôle du test 

P/N et à 20 μl de l’échantillon à tester. Ensuite, dans une microplaque 200 μl du tampon 

d’échantillon non coloré est distribuée. Un volume de 20 μl des contrôles P/N est ajouté dans 

les 2 puits de la première paire et 20 μl de l’échantillon dilué dans les 2 puits de la deuxième 

paire, et ainsi de suite pour le reste des échantillons dilués. A la fin de la série et pour chaque 

plaque, 20 μl du contrôle P/N dilué est ajoutée dans les 2 puits de la dernière paire. Après, la 

microplaque est couverte par un film adhésif pour incubation pendant 60 ± 5 minutes à 37°C 

± 1°C, puis est retiré et la microplaque est lavée 4 fois au laveur automatique. Par la suite, 100 

μl de la solution du conjugué dilué est distribuée dans les puits à l’aide d’une micropipette 

multicanaux et la microplaque est recouverte d'un film adhésif pour incubation pendant 60 ± 2 

minutes à 37°C ± 1 °C. Le film adhésif est retiré et la microplaque est lavée 4 fois au laveur 

automatique. Ensuite, 100 μl de la solution de révélation de l’activité enzymatique est 

distribuée et la microplaque est laissée à l’obscurité pendant 30 minutes à température 
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ambiante, sans mettre le film adhésif. Un volume de 100 μl de la solution d'arrêt du substrat 

est ajouté en adoptant la même séquence et le même rythme de distribution que pour la 

solution de révélation. En fin, la microplaque est lue dans l’heure qui suit à 450 nm par un 

spectrophotomètre. Les titres des IgG anti-rougeole sont déterminés à partir des DO des 

échantillons. 

V. Analyse statistique des résultats  

Les données démographiques collectées à partir du questionnaire, ont été saisies dans un 

fichier Excel. De même, les résultats de l’immunophénotypage lymphocytaire et des tests 

immunoenzymatiques et de la charge virale du VIH, ont été saisis sur un fichier Excel.  

Pour étudier la différence statistique de l’âge entre les deux groupes d’enfants, le test Khi2 a 

été utilisé, alors que le test de Mann Whitney a été utilisé pour une analyse statistique du sexe 

entre ces deux groupes. Concernant le groupe d’enfants infectés par le VIH, le test Khi2 a été 

utilisé pour étudier la différence statistique existant entre le stade clinique de l’infection à 

VIH et le sexe des enfants. Ces tests ont été effectués en utilisant le logiciel XLSTAT version 

2014.5.03 et la différence a été considérée statistiquement significative si P < 0.05. 

Pour la réponse au vaccin de l’hépatite B, une analyse descriptive des données a été réalisée 

en mesurant la moyenne arithmétique, l’écart-type et la moyenne géométrique. Le test Chi-

carrée 2/2 a été utilisé pour comparer les données cliniques entre les 2 groupes d’enfants, 

alors que le test Mann-Whitney U a été utilisé pour comparer la moyenne des T CD4+, T 

CD8+, cellules NK et cellules B, chez les 2 groupes d’enfants. Pour le test Mann-Whitney U, 

les résultats ont été considérés comme significatifs si p < 0,05. Concernant la réponse au 

vaccin de l’hépatite B, le taux d’anticorps Anti-HBs chez les enfants infectés et non infectés 

par le VIH, a été représentée en log10.  

S’agissant de l’évaluation de la réponse au vaccin de la rougeole, l’analyse statistique a été 

effectuée pour les résultats des tests des échantillons de 50 enfants infectés par le VIH et de 

64 enfants contrôles. Ainsi, une analyse descriptive a été aussi réalisée pour les variables âge, 

sexe, taux de CD4 et taux des anticorps anti-rougeole, chez les deux groupes d’enfants. Pour 

le groupe des enfants infectés par le VIH, nous avons également examiné les données de la 

charge virale du VIH et comparé la proportion des enfants sous traitement antirétroviral à une 

proportion attendue (0,5). La méthode de Clopper-Pearson a été utilisée pour l'intervalle de 

confiance exact et le test d'hypothèse p exact est fourni pour la proportion par rapport à la 

proportion attendue qui est 0,5. Les variables citées ci-dessus ont également été comparées 

chez les enfants infectés par le VIH, par rapport à la réponse au vaccin de la rougeole. Les 
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résultats équivoques ont été considérés comme négatifs dans cette analyse. La méthode de 

Miettinen et Nurminen a été utilisée pour calculer l'intervalle de confiance pour la différence 

entre les proportions. Le test de Mann Whitney a été utilisé pour comparer la différence entre 

les médianes des deux groupes indépendants, en utilisant la valeur p bilatérale et l’intervalle 

de confiance. Les médianes ou la différence de proportion ont été considérées statistiquement 

significatives si p < 0,05.  

Ces tests ont été effectués en utilisant le Logiciel statistique StatsDirect version 3.0124 

(StatsDirect, Cheshire, Royaume-Uni). 
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I. Description des groupes d’enfants étudiés 

Un groupe de 53 enfants infectés par le VIH ont été inclus dans cette étude. Ces enfants ont 

été recrutés au niveau de l’Hôpital d’Enfants, Centre Hospitalier Universitaire, Ibn Sina, à 

Rabat entre le 03/12/2010 et le 13/01/2013. Ils sont tous nés de mères séropositives et sont 

issus de différentes régions du royaume. Ils viennent à l’hôpital pour la prise en charge. Parmi 

les 53 enfants, 4 enfants ont été exclus de l’étude en raison de l’insuffisance du volume de 

l’échantillon prélevé. 

Durant la même période de recrutement des enfants infectés par le VIH, 127 enfants non 

infectés par le VIH (test rapide négatif), nés de mères séronégatives pour le VIH, ont été 

recrutés en tant que groupe contrôle, dans le même service que les enfants infectés par le VIH. 

Ces enfants consultaient pour des infections ou affections pulmonaires (asthme, rhume 

sévère). Parmi les 127 échantillons d’enfants non infectés par le VIH, 15 ont été exclus pour 

l’insuffisance de l’échantillon prélevé.  
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Figure 17 : Processus d’inclusion des enfants des deux groupes. 

 

 

Groupe témoin Groupe infecté 

par le VIH 

N=127 N=53 

N=112 (étude de la réponse au vaccin de l’hépatite B) 

N = 64 (étude de la réponse au vaccin de la rougeole) 

N=49 (étude de la réponse au vaccin de l’hépatite B) 

N=50 (étude de la réponse au vaccin de la rougeole) 
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1) Age des enfants étudiés 

L’âge médian est de 51.35 mois pour les enfants enrôlés du groupe infecté par le VIH et est 

de 54.36 mois pour les enfants contrôles, avec des extrêmes de 10 mois à 144 mois pour les 

deux groupes. 

La répartition de l’âge des enfants infectés et non infectés, selon les tranches d’âges : < 12 

mois, [12-35 mois], [36-59 mois] et > 60 mois), est résumée dans la figure 18. 

 

 

Figure 18 : Répartition des enfants étudiés en fonction des tranches d’âge. 

 

La tranche d’âge de 12 à 35 mois et celle de 5 ans et plus, sont les plus représentées pour les 

deux groupes d’enfants. La tranche d’âge de 12 à 35 mois, représente 41.96% chez le groupe 

témoin et 34.69% chez le groupe infecté par le VIH. Alors que la tranche d’âge de 5 ans et 

plus, représente 40.18% chez le groupe témoin et 38.78% chez le groupe infecté par le VIH. 

Cependant, la tranche d’âge de moins de 12 mois constitue 2.04% chez le groupe infecté par 

le VIH et 3.57% chez le groupe témoin. La différence de l’âge entre les deux groupes 

d’enfants étudiés n’est pas significative (P = 0.513). 

2) Sexe des enfants étudiés 

Dans le groupe infecté par le VIH, 65.3% des enfants sont des filles avec un sexe ratio de 1.72 

(31 filles/18 garçons). 

Les résultats de répartition du sexe chez les deux groupes d’enfants, sont présentés dans la 

figure 19. 
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Figure 19 : Répartition des enfants étudiés en fonction du sexe. 

 

Le sexe masculin est prédominant chez le groupe témoin, par 58.93% des garçons contre 

41.07% des filles. En ce qui concerne le groupe d’enfants infectés par le VIH, le sexe féminin 

est prédominant par 65% des filles contre 35.42% des garçons.  

Ces résultats montrent que le sexe féminin est majoritaire par rapport à l’ensemble des enfants 

inclus (infectés et non infectés par le VIH) dans notre étude. La différence du sexe entre les 

deux groupes d’enfants étudiés est significative (P = 0.01).  

 

3) Stade clinique du VIH/SIDA 
 

L’analyse clinique de l’infection à VIH en fonction du sexe des enfants infectés, montre que 

59% des enfants (17 filles et 12 garçons) sont asymptomatiques pour l’infection (stade A), 

18% des enfants (5 filles et 4 garçons) sont symptomatiques (stade B) et 22% des enfants (9 

filles et 2 garçons) sont au stade avancé (stade C) (figure 20).  
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Figure 20 : Stade clinique des enfants du groupe infecté par le VIH en fonction du sexe. 

 

La différence de l’évolution de l’infection par le VIH entre les filles et les garçons du groupe 

d’enfants infectés par le VIH n’est pas significative (P = 0.423).  

4) Traitement antirétroviral  

Les enfants infectés par le VIH sont suivis à l’hôpital d’Enfants, Centre Hospitalier 

Universitaire, Ibn Sina, à Rabat. 

Avant de démarrer le traitement antirétroviral, le diagnostic de l’infection est d’abord 

confirmé soit par le test rapide et le western blot, chez l’enfant âgé de plus de 18 mois ou bien 

par PCR chez l’enfant âgé de moins de 18 mois.  

 

Tableau 2 : Données sur le traitement antirétroviral des enfants infectés par le VIH. 

Traitement antirétroviral des enfants infectés par le VIH 

Effectif des enfants sous traitement  
38/49 enfants (77.55%) durant la période 

de l’étude 

Age médian au démarrage du traitement 39.18 mois 

Type de traitement le plus fréquemment 

prescrit  

combinaison de l’AZT, le 3TC et l’EFV 

chez 43% des enfants traités 
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La majorité des enfants enrôlés infectés par le VIH, étaient sous traitement antirétroviral 

(77.55%). Des nouveaux cas (26%, N=13) d’enfants infectés par le VIH, ont été inclus dans 

notre étude et n’étaient pas encore sous traitement antirétroviral.  

Dans le cas des enfants de notre étude, l’âge médian de démarrage du traitement antirétroviral 

est de 39.18 mois. Ceci montre que ces enfants ont initié le traitement antirétroviral après 

l’administration des vaccins de l’hépatite B. 

II. Numération Formule sanguine (NFS) des enfants étudiés 

Afin de pouvoir déterminer la valeur absolue des populations lymphocytaires dans le cas où 

les billes (tubes Trucount) ne sont pas disponibles, nous avons fait la NFS des échantillons de 

tous les enfants inclus dans notre étude.  

La numération de la formule sanguine des échantillons étudiés, est réalisée par l’automate 

« MICROS ES60 » et effectuée en parallèle avec la cytométrie en flux. 

La numération de la valeur absolue moyenne des lymphocytes est montrée dans la figure 21. 

 
 

 

 

Figure 21 : Moyenne des lymphocytes des échantillons des deux groupes d’enfants (valeur absolue) par 

l’automate « « MICROS ES60 ». 

 

La valeur absolue des lymphocytes est élevée chez les deux groupes d’enfants de l’étude, par 

rapport aux contrôles testés par l’automate « « MICROS ES60 ». 

Les enfants du groupe contrôle ont été pris en charge à l’hôpital d’enfants de Rabat pour des 
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crises d’asthme et des infections pulmonaires, ceci pourrait expliquer l’élévation du nombre 

des lymphocytes chez ces enfants. De même, le nombre élevé des lymphocytes chez le groupe 

d’enfants infectés par le VIH, pourrait être expliqué par une stimulation permanente du 

système immunitaire par l’infection à VIH.  

III. Immunophénotypage lymphocytaire 

La quantification des populations lymphocytaires sanguines permet d’explorer l’immunité 

cellulaire, avec un décompte des cellules B, T, et NK et au sein des cellules T, peuvent être 

distingués les T CD4 et les T CD8. 

La quantification des cellules T CD4 est utilisée en particulier dans le suivi thérapeutique des 

patients infectés par le VIH. Dans notre étude, le but est d’étudier l’association entre le 

pourcentage des lymphocytes T, T CD4, T CD8, cellules B, cellules NK et la séroprévalence 

de l’immunisation contre le vaccin de l’hépatite B et de la rougeole, chez les enfants infectés 

par le VIH.  

Tous les échantillons étaient marqués avec les anticorps anti-CD3-FITC, anti-CD8-PE, anti-

CD4-PerCP, anti-CD19-APC et anti-CD16+56, fournis mélangés prêts à l’emploi (Multi test 

Beckton-Dickinson). Les anticorps étaient appliqués simultanément sur du sang total qui était 

ensuite traité pour érythrolyse, fixation et analyse immédiate (dans l’heure) au cytomètre 

FacsCalibur. Les tubes Trucount utilisés, contiennent de billes dosées. Les valeurs absolues 

étaient calculées par le logiciel « Cellquest Pro ».  

 

1) Spécimen des résultats de l’immunophénotypage lymphocytaire des 

échantillons étudiés 

Des exemples de résultats d’immunophénotypage par cytométrie en flux sont présentés dans 

la figure 22, sous formes de graphiques ou de cytogrammes représentant l’intensité de 

fluorescence des cellules pour chaque anticorps. Les profils d’expressions permettent 

l’identification des populations cellulaires ciblées par l’immunomarquage. 
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Figure 22 : Immunophénotypage des lymphocytes (en pourcentage et valeur absolue): T CD4 (a) (Cytogramme 

1), T CD8(b) (Cytogramme 2), cellules B (c) (Cytogramme 3) et cellules NK (d) (Cytogramme 4). A : 

Cytogrammes représentant les lymphocytes de l’échantillon d’un enfant du groupe contrôle. B : Cytogrammes 

représentant les lymphocytes de l’échantillon d’un enfant du groupe infecté par le VIH. 

 

Le pourcentage et la valeur absolue de chaque population lymphocytaire sont affichés pour 

chaque échantillon, puis enregistrés dans un fichier Excel comme il est montré dans le tableau 

suivant :   

 

 Tableau 3 : Immunophénotypage lymphocytaire de certains échantillons des deux groupes d’enfants.  

Ech : échantillon, VA : valeur absolue.  

Ech %T T (VA) 
% T 

CD4 

T CD4 

(VA) 

%T 

CD8 

T CD8 

(VA) 

%T 

CD19 

T CD19 

(VA) 
%NK 

NK 

(VA) 

M1 82 2962 31 970 44 1709 13 487 3 90 

M2 84 6141 29 2070 50 3748 13 954 1 40 

M3 82 3707 30 1348 45 2024 11 523 5 221 

M4 70 4929 23 1577 44 4183 1 132 10 1319 

M5 70 3819 24 1441 37 1883 23 1133 3 159 

M6 87 4981 25 1458 58 3554 5 241 5 269 

M7 77 1584 28 576 48 707 9 134 13 206 

M8 77 1402 22 397 53 577 18 182 4 53 

M9 74 3068 33 1368 36 1572 13 525 11 462 

T1 63 5160 32 2651 24 2007 21 1735 14 1177 
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T2 66 3181 36 1752 25 1240 26 1313 5 69 

T3 66 5629 51 4418 12 1052 23 1974 11 939 

T4 59 2533 29 1224 26 584 28 636 13 300 

T5 67 3357 35 1774 25 1287 18 893 12 596 

T6 80 1800 44 1025 30 695 13 305 7 154 

T7 75 3504 43 1983 24 1127 17 925 7 366 

T8 75 5148 37 2616 36 2786 13 1051 12 904 

T9 77 2827 38 1421 28 1262 7 363 13 708 
 

 

2) Immunophénotypage lymphocytaire du contrôle interne utilisé  
 

Le contrôle de qualité interne ou l’Immunotrol est un sang stabilisé, commercialisé avec des 

valeurs absolues des populations lymphocytaires connues. Il est utilisé dans cette étude 

comme contrôle de qualité interne et pour des raisons de facilité nous avons fait l’exploitation 

des résultats pour les cellules T et les cellules T CD4. 

Les résultats de l’immunophénotypage lymphocytaire de l’Immunotrol Low et Normal, sont 

montrés dans la figure 23. 

 
 

 

 

Figure 23 : Immunophénotypage des lymphocytes T et T CD4 du contrôle interne (Immunotrol low et 

Immunotrol norml). 

 

Ces résultats montrent que le taux moyen des lymphocytes T CD4 est de 46.27% pour le 

contrôle normal et est de 16.37% pour le contrôle Low. Concernant le taux des lymphocytes T 

CD3, le taux moyen est de 78.44% pour le contrôle Normal et est de 77.76% pour le contrôle 
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Low.  

Ces résultats sont comparables aux données des fiches techniques des Immunotroles utilisés.  

3) Immunophénotypage lymphocytaire des échantillons d’enfants étudiés 

Les résultats de l’immunophénotypage lymphocytaire des échantillons des enfants infectés et 

non infectés par le VIH, sont regroupés dans le tableau suivant :  

Tableau 4 : Immunophénotypage lymphocytaire des enfants des deux groupes étudiés. a : l'hypothèse de 

recherche P < 0.0001 est significative. b : l'hypothèse de recherche est non significative. m : moyenne 

arithmétique.DS : Déviation Standard. IC : Intervalle de Confiance. 

 

  
Groupe contrôle  

Groupe infecté 

par le VIH 
Médiane 

IC à 95% de la 

médiane 

  m ± DS m ± DS     

% des Cellules T 64.1 ± 9.8 76.7 ± 7.3 12 [9, 15]
b
 

% des Cellules T CD8 25.4 ± 7.7 44.3 ± 12.0 19 [15, 22]
b
 

% des Cellules T CD4 34.9 ± 6.9 25.6 ± 9.2 0.10
a
 [-0.26, 0.43] 

% des Cellules B 20.7 ± 8.9 14.8 ± 7.2 -6 [-9, -4]
a
 

% des Cellules NK 09.0 ± 5.6 5.76 ± 3.3 3 [-4, -1]
a
 

 

La comparaison entre les données lymphocytaires des deux groupes d’enfants, infectés et non 

infectés, a montré que la moyenne du taux des lymphocytes T est un peu élevée dans le 

groupe infecté par rapport au groupe contrôle (76.7% contre 64.1%), cependant la médiane 

n’est pas significative. Concernant la moyenne du taux des lymphocytes T CD8 chez les deux 

groupes d’enfants, la médiane n’est pas significative, bien que le taux soit élevé dans le 

groupe infecté par rapport au groupe non infecté par le VIH (44.3% contre 25.4%). Pour le 

taux des lymphocytes T CD4, la moyenne arithmétique est élevée chez le groupe contrôle par 

rapport au groupe infecté (respectivement 34.9% contre 25.6%), la médiane est significative 

(P < 0.0001). 

En ce qui concerne la moyenne du taux des cellules B et NK, dans le groupe contrôle et le 

groupe infecté, les médianes sont significatives (P < 0.0001). La moyenne arithmétique du 

taux des cellules B est plus élevée chez le groupe contrôle par rapport au groupe infecté 

(20.7% contre 14.8%) (P < 0.0001). D’autre part, la moyenne du taux des cellules NK est plus 

élevée chez le groupe des enfants contrôles en comparaison avec le groupe des enfants 

infectés par le VIH (9% contre 5.76%) (P < 0.0001).  



Chapitre 5 : Résultats  
 

70  

IV. Charge virale du VIH des enfants infectés par le VIH 

La charge virale du VIH correspond à la quantité d’ARN viral exprimée en nombre de 

copies/ml ou en log10 pour évaluer sa variation dans le temps. Une variation supérieure ou 

égale à 0,5-10 log10 est significative. La charge virale indique le nombre de virions dans 

l'organisme et par conséquent renseigne la réplication du VIH. 

1) Spécimen de résultat de mesure de la charge virale du VIH  
 

Les résultats s’affichent sous forme d’un tableau montrant l’emplacement de l’échantillon sur 

la plaque d’amplification, son identifiant ainsi que son taux en charge virale du VIH en log 

(copies/ml). Si la quantité de la charge virale est inférieure au seuil de détection de 

l’automate, le résultat affiché est indétectable « not detected ». Si la charge virale est 

quantifiable, le système affiche la quantification en copies d’ARN/ml du plasma ou en log à 

base de 10. Pour les échantillons dont la charge virale est inférieure au seuil de détection (< 

40 copies/ml) mais détectable, le système indique < 40 copies/ml. 
 

 
 

Figure 24 : Charge virale du VIH par la technique Abbott Real Time HIV-1sur le système M2000. 

 

 

Dans ce tableau, nous avons des charges virales indétectables (notées : not detected), des 

charges virales < 40 copies/ml et des charges virales détectables qui peuvent être élevées (5.6 

log). Les charges virales indétectables ou < 40 copies/ml témoignent que les enfants sont sous 

trithérapie et répondent virologiquement au traitement. Cependant, les charges virales 
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détectables signifient que les enfants ne sont pas encore sous traitement antirétroviral ou bien 

qu’ils viennent de commencer le traitement. En effet, le traitement au bout de 3 à 6 mois peut 

aboutir à une charge virale indétectable. 

2) Charge virale du VIH des enfants infectés par le VIH 
 

L’ensemble des résultats de mesure de la charge virale du VIH dans les échantillons des 

enfants infectés par le VIH, est reporté et enregistré dans un fichier Excel. 

 

Tableau 5 : Charge virale du VIH de certains échantillons d’enfants infectés par le VIH. 

Echantillon  Charge virale en copies/ml 

M12 indétectable 

M13 indétectable 

M14 736 

M15 421987 

M16 indétectable 

M17 84747 

M18 34234 

M19 1490 

M20 75 342 

M21 indétectable 

M22 4932 

M23 Indétectable 

M24 Indétectable 

M25 649 

M26 indétectable 

M27 indétectable 

M28 1194 

M29 Indétectable 

 

 

La répartition de la charge virale plasmatique du VIH des échantillons d’enfants infectés par 

le VIH, est montrée dans la figure 25. 
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Figure 25 : Répartition de la charge virale du VIH (copies/ml) des enfants infectés par le VIH. 

 

Environ la moitié des enfants infectés par le VIH (41%), inclus dans notre étude, leur charge 

virale est indétectable, 22% d’enfants leur charge virale est inférieure à 5000 copies/ml, alors 

que 37% d’enfants leur charge virale est supérieure ou égale à 5000 copies/ml.  

Ces résultats montrent que le traitement antirétroviral a permis d’arrêter la réplication du VIH 

chez 41% des enfants. 

V. Quantification des anticorps « Anti-HBs » 
 

Le vaccin contre l’hépatite B, administré au Maroc en 3 injections intramusculaires (M0, M2, 

M9), garantit une immunisation qui se traduit par un titre protecteur d’anticorps Anti-HBs ≥ 

10 mUI/ml.  

Notre objectif est d’évaluer le taux d’immunisation en anticorps Anti-HBs chez des enfants 

infectés par le VIH, comparativement à un groupe témoin. Ainsi, nous avons quantifié les 

anticorps Anti-HBs par le test ELISA en utilisant le kit « Monolisa Anti-HBs plus, Biorad 

France ».  

Le test « Monolisa™ Anti-HBs PLUS », est un test immunoenzymatique direct de type 

sandwich. Les calibrateurs et les échantillons sériques des deux groupes sont incubés dans les 

cupules, les anticorps Anti-HBs éventuellement présents dans les échantillons et/ou les 

calibrateurs se lient avec les antigènes fixés sur les cupules en formant ainsi un complexe 
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immunologique antigène/anticorps. Le conjugué ajouté se lie au complexe antigène/anticorps 

formé, puis une solution de révélation enzymatique est ajoutée dans chaque cupule. Durant la 

phase d’incubation qui s’en suit, l’enzyme liée entraîne une coloration de la solution 

chromogène qui devient bleue. L’addition de la solution d’arrêt, change la coloration du 

substrat du bleu au jaune. Pour les échantillons ne contenant pas des anticorps Anti-HBs, la 

coloration du substrat disparaît des cupules pendant la phase d’incubation et après addition de 

la solution d’arrêt. L’intensité de coloration, mesurée par spectrophotométrie, est 

proportionnelle à la concentration en Anti-HBs dans l’échantillon.  

Les valeurs d’absorbance (ou la densité optique : DO) mesurées par spectrophotométrie pour 

chaque échantillon, sont comparées à une valeur seuil (Vs) déterminée à partir des contrôles 

utilisés et le titrage des anticorps est fait à l’aide des calibrateurs. 

1) Dosage des anticorps Anti-HBs par spectrophotométrie 

Les résultats du dosage enzymatique ou de la densité optique des échantillons du test 

« Monolisa Anti-HBs PLUS», mesurés par spectrophotométrie à 450 nm après révélation, 

sont montrés dans la figure 26. 

 

 
 

Figure 26 : Densités optiques, obtenues par le test « Monolisa Anti-HBs » plus, mesurées chez les deux groupes 

d’enfants par spectrophotométrie à 450 nm. 

 

Ces résultats montrent que la densité optique est positive chez la majorité des échantillons des 

enfants du groupe témoin (DO > Vs = 0.093) et qu’une partie de ces enfants leur DO est très 

élevée (comparable à la DO la plus élevée des Calibrateurs du test). 
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Pour les échantillons du groupe d’enfants infectés par le VIH, la majorité leurs DO sont 

négatives (< Vs) et seulement un seul échantillon a une DO élevée comparable à celle de l’un 

des Calibrateurs du test 

2) Titres des anticorps « Anti-HBs » 

Afin de déterminer la concentration en anticorps Anti-HBs des échantillons, nous avons 

utilisé la méthode quantitative du test « Monolisa Anti-HBs PLUS». Ainsi, l’absorbance ou la 

densité optique (DO) est mesurée à 450 nm pour les 4 calibrateurs C0, C1, C2 et C3, puis est 

apportée graphiquement en fonction de leurs concentrations respectives, en anticorps Anti-

HBs, suivant une régression polynomiale d’ordre 2 (Tableau 5).   

Les échantillons dont les DO mesurées sont inférieures à la DO du C3, sont interprétés avec la 

courbe établie en utilisant les DO des 4 calibrateurs C0, C1, C2 et C3.  

L’absorbance mesurée pour les calibrateurs C3 (400 mUI/ml) et C4 (1000 mUI/ml) est 

apportée graphiquement en fonction de leurs concentrations respectives. La concentration en 

Anti-HBs (mUI/ml) de chaque échantillon peut ainsi être lue à l’intersection de la valeur 

d’absorbance mesurée. Cette deuxième courbe d’absorbance est utilisée pour déterminer la 

concentration en anticorps Anti-HBs pour les échantillons dont la valeur est comprise entre 

400 mUI/ml et 1000 mUI/ml.  

 

Tableau 6 : Densités optiques et titres d’Anti-HBs des calibrateurs, utilisés pour la courbe d’étalonnage et titrage 

des anticorps Anti-HBs des échantillons du test « Monolisa Anti-HBs plus ». 

 

Calibrateurs DO à 450 nm 
Niveau d'anticorps Anti-

HBs en mUI/ml 

CO 0,016 0 

C1 0,090 10 

C2 0,764 100 

C3 2,471 400 

C4 3,770 1000 
 

 

La densité optique de chaque échantillon, est placée sur la courbe pour repérer sa 

concentration correspondante en anticorps Anti-HBs.  

 

 

 

 



Chapitre 5 : Résultats  
 

75  

Exemples de résultats : 
 

Tableau 7 : DO et Titres d’Anti-HBs de certains échantillons du groupe d’enfants infectés par le VIH. 

 

Echantillon 
DO de l'échantillon à 

450 nm 

Concentration de l'échantillon 

en Anti-HBs en UI/ml 

M31 0,035 4 

M32 0,058 6 

M33 0,057 6 

M34 0,046 5 

M35 0,054 6 

M36 0,073 8 

M37 0,071 7 

M38 0,051 6 

M39 0,073 8 

M40 0,058 6 

M41 0,098 11 

M42 0,100 11 

M43 0,108 12 
 

 

Dans le tableau 6, certains patients présentent un titre immunisant alors que le reste des 

patients n’est pas immunisé contre le VHB car leur titre en Anti-HBs est < 10 mUI/ml. 

 

Tableau 8 : DO et Titres d’Anti-HBs de certains échantillons du groupe contrôle. 

 

Echantillon 
DO de l'échantillon à 

450 nm 

Concentration de l'échantillon 

en Anti-HBs en UI/ml 

T1 0,608 80 

T2 0,611 80 

T3 3,746 962 

T4 4,060 1022 

T5 4,062 1023 

T6 4,082 1028 

T7 4,115 1036 

T8 4,144 1043 

T9 4,187 1053 

T10 4,205 1072 

T11 4,325 1220 

T12 4,359 1230 
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Dans le tableau 7, un extrait d’échantillons montrant les DO et les titres des anticorps Anti-

HBs de certains enfants du groupe contrôle. Tous ces enfants sont immunisés contre le VHB 

car leurs titres en Anti-HBs est > 10 mUI/ml. 

3) Réponse au vaccin de l’hépatite B chez les deux groupes d’enfants 

étudiés 

Les résultats de la réponse au vaccin de l’hépatite B, sont montrés dans le tableau ci-après. 

Une réponse vaccinale est estimée protectrice, si le titre des anticorps Anti-HBs est supérieur 

ou égal à 10 mUI/ml et elle est estimée non protectrice, si le titre de ces anticorps est 

strictement inférieur à 10 mUI/ml. 
 

Tableau 9 : Réponse humorale au vaccin de l’hépatite B chez les 2 groupes d’enfants. 

 

  
Groupe contrôle 

Groupe infecté 

par le VIH 
Valeur P 

Nombre d’enfants avec un titre des Anti-

HBs protecteur (≥ 10 mUI/ml) (%)  
85 (76%) 14 (29%) < 0.0001 

Nombre d’enfants avec un titre des Anti-

HBs non protecteur (< 10 mUI/ml) (%) 
27 (24%) 35 (71%) < 0.0001 

Niveau géométrique moyen des Anti-

HBs 
609.46 142.53 -- 

 

 

Dans le groupe contrôle, 76% des enfants ont un titre plasmatique des Anti-HBs protecteur 

contre le VHB et 24% enfants ont un titre non protecteur. Par ailleurs, dans le groupe des 

enfants infectés par le VIH, les résultats révèlent que 29% des enfants ont un titre protecteur 

des anticorps Anti-HBs et que 71% des enfants de ce groupe ont un titre non protecteur. En 

outre, les résultats montrent que le niveau géométrique moyen des Anti-HBs dans le groupe 

des enfants contrôles, est de 609.46 contre 142.53, dans le groupe des enfants infectés par le 

VIH.  

La comparaison entre les deux groupes d’enfants, montre que la réponse post-vaccinale 

protectrice contre le VHB est révélée chez 76% des enfants contrôles contre seulement 29% 

des enfants infectés par le VIH, la différence est significative (P < 0.0001), alors qu’une 

réponse non protectrice est révélée chez 24% des enfants contrôles, contre 71% des enfants 

infectés par le VIH, la différence est significative aussi (P < 0.0001). 

Ces données montrent que 71% des enfants infectés par le VIH n’ont pas répondu 

optimalement au vaccin de l’hépatite B et sont ainsi non protégés contre le VHB. 
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4) Répartition des titres des anticorps « Anti-HBs » chez les deux 

groupes d’enfants 

Après calcul des titres des anticorps Anti-HBs des échantillons par la méthode quantitative du 

test « Monolisa Anti-HBs plus », la répartition de ces titres chez les deux groupes 

d’enfants est montrée dans la figure 27. 

 

Figure 27 : Répartition des titres des anticorps Anti-HBs chez les deux groupes d’enfants étudiés. 

 

 

 

Les résultats montrent aussi que 24% des enfants du groupe contrôle, ont un titre en anticorps 

Anti-HBs < 10 mUI/ml (titre non protecteur contre le VHB) par rapport à 71% des enfants 

infectés par le VIH. 

Le titre des anticorps Anti-HBs compris entre 10 et 100 mUI/ml, est révélé chez 34% des 

enfants du groupe contrôle en comparaison avec 24% des enfants infectés par le VIH. 

Le titre des anticorps Anti-HBs compris entre 101 et 500 mUI/ml, est révélé chez 21% des 

enfants du groupe contrôle contre seulement 4% des enfants infectés par le VIH. 

Le titre des anticorps Anti-HBs > 501 mUI/ml, est révélé chez 21% des enfants du groupe 

contrôle contre 0% des enfants infectés par le VIH.  
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5) Evaluation de la réponse au vaccin de l’hépatite B chez les 2 groupes 

d’enfants en fonction des données démographiques, biologiques et 

thérapeutiques  

Les résultats de l’évaluation de la réponse humorale au vaccin de l’hépatite B en fonction des 

données démographiques, biologiques et thérapeutiques entre les enfants du groupe contrôle 

et les enfants du groupe infecté par le VIH, sont montrés respectivement dans le tableau 9 et 

le tableau 10. 
 

Tableau 10 : Réponse humorale au vaccin de l’hépatite B chez les enfants du groupe contrôle en fonction des 

données démographiques, biologiques et thérapeutiques. 

 

  Groupe contrôle 

  Anti-HBs < 10 Anti-HBs ≥ 10 Valeur P 

  m ± DS m ± DS   

Age (mois) 64 ± 38 45 ± 35 0.991 

sexe Féminin 56% 37% 0.080 

%Cellules T 67.5 ± 1 1.5 63.1 ± 9.0 0.986 

%Cellules T CD4 34.1 ± 6.7 35.1 ± 7.0 0.741 

%Cellules T CD8 27.4 ± 7.5 24.8 ± 7.6 0.963 

% Cellules B  17.9 ± 9.5 21.6 ± 8.5 0.029 

%Cellules NK  8.9 ± 5.0 09.1 ± 5.8 0.593 
 

 

Dans le groupe contrôle, l’âge moyen des enfants qui n’ont pas un titre d’anticorps Anti-HBs 

protecteur contre le VHB, est supérieur à l’âge moyen des enfants qui ont un titre protecteur 

en ces anticorps, respectivement 64 mois contre 45 mois, mais la différence n’est pas 

significative (P = 0.991). Dans ce groupe, le sexe féminin représente 56% des enfants qui 

n’ont pas une réponse protectrice contre le VHB et 37% des enfants qui ont une réponse 

protectrice contre cette infection, mais la différence n’est pas significative (P = 0.080). En 

outre, les résultats montrent que la différence de la moyenne du taux des lymphocytes T, T 

CD4, T CD8 et NK entre les enfants du groupe contrôle qui ont un titre protecteur et ceux qui 
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ne l’ont pas, n’est pas significative (P = 0.986, 0.741, 0.963 et 0.593 respectivement). 

Cependant, une différence significative (P = 0.029) existe lorsqu’on compare la moyenne du 

taux des cellules B chez les enfants contrôles avec une réponse non protectrice contre le 

vaccin du VHB, versus les enfants contrôles qui ont une réponse post-vaccinale protectrice 

contre le VHB, 17.9% contre 21.6% respectivement. 
 

Tableau 11 : Réponse humorale au vaccin de l’hépatite B chez les enfants du groupe infecté par le VIH en 

fonction des données démographiques, biologiques et thérapeutiques. 

 

  Groupe infecté par le VIH 

  Anti-HBs < 10 Anti-HBs ≥ 10 Valeur P 

  m ± DS m ± DS   
Age (mois) 59 ± 36 32 ± 26 0.998 

sexe Féminin 69% 50% 0.223 

%Cellules T 75.7 ± 7.8 75.5 ± 5.9 0.652 

%Cellules T CD4 23.6 ± 9.0 30.4 ± 8.4 0.008 

%Cellules T CD8 46.0 ± 12.6 40.1 ± 9.2 0.928 

% Cellules B  14.0 ± 7.0 16.7 ± 7.3 0.056 

%Cellules NK  06.3 ± 3.1 04.3 ± 3.5 0.983 

Traitement antirétroviral 65.71% 85.71% 0.185 

Charge virale du VIH (log) 2.4 ± 2.3 2.4 ± 2.1 0.5 
 

Dans le groupe des enfants infectés par le VIH, l’âge moyen des enfants qui n’ont pas un titre 

des anticorps Anti-HBs protecteur contre le VHB, est supérieur à l’âge moyen des enfants qui 

ont un titre protecteur de ces anticorps, 59 mois contre 32 mois, mais la différence n’est pas 

significative (P = 0.998). Le sexe féminin représente 69% des enfants infectés par le VIH, qui 

n’ont pas une réponse protectrice contre l’hépatite B et 50% des enfants infectés qui ont une 

réponse protectrice, cependant la différence n’est pas significative (P = 0.223). Dans ce 

groupe, les résultats montrent que la différence de la moyenne des taux des lymphocytes T, T 

CD8 et cellules NK, n’est pas significative entre les enfants non immunisés et immunisés (P = 
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0.652, 0.928 et 0.983 respectivement). Néanmoins, une différence significative (P = 0.008) est 

obtenue pour la moyenne du taux des lymphocytes T CD4 entre les enfants infectés par le 

VIH qui n’ont pas une réponse post-vaccinale protectrice et les enfants infectés par le VIH, 

qui ont une réponse protectrice (23.6% contre 30.4%). Concernant la moyenne du taux des 

cellules B, elle est de 14% chez les enfants infectés par le VIH, qui n’ont pas un titre 

protecteur des anticorps Anti-HBs et est de 16.7% chez les enfants infectés par le VIH, qui 

ont un titre protecteur, la différence n’est pas significative (P = 0.056). De plus, les résultats 

montrent que 65.71% des enfants qui n’ont pas répondu optimalement au vaccin de l’hépatite 

B, sont sous traitement antirétroviral, contre 85.71% des enfants qui ont une réponse 

vaccinale, mais la différence n’est pas significative (P = 0.185). Finalement, la moyenne de la 

charge virale est similaire (2.4 log10) entre les enfants infectés par le VIH qui ont un titre 

protecteur des anticorps Anti-HBs et ceux qui n’en ont pas, la différence n’est pas 

significative (P = 0.5).  

VI. Recherche des AgHBs et des anticorps anti-HBc  

Pour rechercher une éventuelle infection par le VHB chez les échantillons des enfants qui 

étaient négatifs pour les anticorps Anti-HBs, dans notre étude, nous avons recherché les 

AgHBs et les anticorps anti-HBc, en utilisant respectivement le test « Monolisa HBsAg 

ULTRA plus » et le test « Monolisa Anti-HBc Plus ». 

1) Recherche des AgHBs  
 

La présence de l'AgHBs dans le sérum témoigne d'une infection par le VHB. Il est le premier 

marqueur à apparaître et peut précéder de 2 à 3 semaines les signes cliniques et biologiques de 

la maladie. Sa présence peut être très brève (quelques jours) ou très longue (plusieurs années). 

Au-delà de 6 mois de persistance de l'AgHBs, l'hépatite est qualifiée de "chronique".  

Ainsi, pour explorer une éventuelle infection récente ou chronique par le virus de l’hépatite B 

chez les enfants qui ne sont pas immunisés contre le VHB, nous avons recherché l’AgHBs 

dans le plasma de ces enfants en utilisant le test « Monolisa™HBs Ag ULTRA plus ». 

Il s’agit d’une technique immunoenzymatique de type "sandwich", utilisant comme phase 

solide des anticorps monoclonaux et des anticorps polyclonaux sélectionnés, pour la détection 

de différents sous-types de l'AgHBs. La présence de l’AgHBs dans les échantillons et/ou les 

calibrateurs, engendre la formation du complexe immunologique antigène/anticorps. Les 

conjugués de ce test sont des anticorps monoclonaux et des anticorps polyclonaux contre 

l’AgHB et sont couplés à la peroxydase. La révélation du complexe anticorps-Ag-

anticorps*peroxydase est effectuée par la réaction enzymatique de la peroxydase avec son 
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substrat. L’intensité de coloration (jaune pour les échantillons positifs), mesurée par 

spectrophotométrie à 450 nm, est proportionnelle à la concentration en AgHBs dans 

l’échantillon.  

a. Dosage de l’AgHBs par spectrophotométrie 
 

Les résultats du dosage enzymatique de l’AgHBs dans les échantillons négatifs pour les Anti-

HBs, sont montrés dans la figure 28. 

 

Figure 28 : Densités optiques des échantillons, obtenues par le test « Monolisa HBsAg ULTRA plus », mesurées 

par spectrophotométrie à 450 nm.  

 

Ces résultats montrent que les échantillons (négatifs pour les Anti-HBs) testés pour la 

recherche de l’AgHBs, leurs densités optiques sont inférieures à 1 et à la valeur seuil du test 

(Vs = 0.066). 

b. Calcul et interprétation des résultats  

 

* Calcul de la DO moyenne du contrôle négatif (R3) : 

{0.017 (A1) + 0.015 (B1) + 0.016 (C1) + 0.017 (D1)}/4 = 0.016 

* Calcul de la valeur seuil (VS) : 

Vs = 0.016 + 0.050 = 0.066 

* Calcul des ratios : 

Pour chaque échantillon, le ratio est égal à la DO de l’échantillon/ VS. 

Exemple : 0.016 (G1)/0.066 (VS) = 0.24. 

* Interprétation des résultats :  
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 Les échantillons dont le ratio est inférieur à 1 sont considérés comme négatifs. 

 Les échantillons dont le ratio est ≥ 1 sont considérés comme initialement positifs et 

doivent être testés de nouveau en double avant une interprétation finale. 

 Pour les échantillons dont le ratio est compris entre 0.9 et 1, doivent être interprétés 

avec prudence (il est conseillé de retester les échantillons). 

 Pour les échantillons initiaux réactifs ou douteux (0,9 < ratio < 1), après un autre essai, 

l'échantillon est considéré positif, si au moins l'une des deux mesures est positive. 

Les résultats de calcul des ratios des échantillons testés pour la recherche des AgHBs, ont 

montré que tous ces ratios sont inférieurs à 1. Par conséquent, ces échantillons sont négatifs 

pour l’AgHBs. 

2) Recherche des anticorps anti-HBc 

Le test « Monolisa anti-HBc Plus », est un test ELISA indirect pour la détection simultanée 

des anticorps totaux du core du VHB dans le sérum ou le plasma humain. Le principe de ce 

test consiste à utiliser une phase solide préparée avec l'AgHBc recombinant. Si les anti-HBc 

sont présents dans les sérums à tester et les sérums témoins, ils se lieront aux antigènes fixés 

sur la phase solide. Les IgG et IgM humaines marquées à la peroxydase, qui sont ajoutées 

après une étape de lavage, se lient à leur tour aux anticorps spécifiques capturés sur la phase 

solide. Après l’élimination du conjugué enzymatique non lié, le complexe antigène-anticorps 

est révélé par l’addition de substrat. L'intensité de la couleur émise suite à la réaction 

enzymatique est mesurée par spectrophotomètre à 450 nm et elle est proportionnelle à la 

quantité d'anti-HBc liés sur la phase solide. 

a. Dosage des Anti-HBc par spectrophotométrie  
 

Les résultats du dosage enzymatique ou la densité optique des échantillons du test « Monolisa 

anti-HBc plus », mesurée par spectrophotométrie à 450 nm après révélation, sont montrés 

dans la figure 29. 
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Figure 29 : Densités optiques des échantillons, obtenues par le test « Monolisa anti-HBc plus », mesurées par 

spectrophotométrie à 450 nm.  

Ces résultats montrent que tous les échantillons négatifs pour les anticorps Anti-HBs, testés 

pour la recherche des anticorps anti-HBc par « Monolisa anti-HBc Plus », leurs DO sont 

inférieures à la valeur seuil du test (Vs = 0.335) et n’atteignent pas celles des calibrateurs 

positifs du test.  

b. Calcul et interprétation des résultats  

La présence ou l'absence d’anti-HBc est déterminée en comparant pour chaque échantillon 

l’absorbance enregistrée avec celle de la valeur seuil calculée. 

* Calcul de la moyenne des valeurs de DO pour le sérum témoin positif (R4) : 

{1.651 (C1) + 1.701 (D1) + 1.676 (E1)}/3 = 1.676 

* Calcul de la valeur seuil (VS) : 

VS = moyenne des DO de R4/5 = 1.676/5 = 0.335 

A partir de la DO des échantillons testés pour la recherche des anticorps anti-HBc et en 

comparaison avec la valeur seuil (VS = 0.335) du test « Monolisa anti-HBc plus », nous 

observons que les DO de tous les échantillons sont inférieures à la VS. Par conséquent, ces 

échantillons sont négatifs pour les anticorps anti-HBc. 

Les résultats négatifs en AgHBs et en anticorps Anti-HBc, montrent que ces enfants non 

immunisés contre l’hépatite B, ne sont pas infectés par le VHB, puisque les AgHBs et les 

anticorps anti-HBc sont négatifs. 

VII. Quantification des IgG anti-rougeole 

Malgré les programmes de vaccination adoptés par de nombreux pays et les progrès 

accomplis vers l’élimination de la rougeole par certains pays, des cas de rougeole continuent 
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de se produire dans certaines régions du globe. Une immunité à vie est généralement 

rapportée après une infection rougeoleuse de type sauvage, tandis qu'une immunité 

décroissante a été rapportée chez les personnes vaccinées, en corrélation avec des taux plus 

faibles ou une diminution plus rapide des anticorps spécifiques de la rougeole, en particulier 

chez les enfants infectés par le VIH. 

Ainsi, pour évaluer le titre d’immunisation des enfants infectés par le VIH contre la rougeole, 

nous avons utilisé dans cette étude le test enzymatique « Enzygnost Anti-measles virus/IgG » 

(SIEMENS). Pour ce test, si les anticorps IgG spécifiques de la rougeole sont présents dans 

les échantillons testés, ils vont se lier à l’antigène désactivé du virus de la rougeole qui 

recouvre la paroi des cupules de la microplaque du test. Le conjugué anti-IgG humaine couplé 

à la peroxydase, se fixe au complexe lié (IgG-Antigène) et la révélation enzymatique du 

complexe formé se fait par l’ajout du substrat de la peroxydase. La réaction enzymatique est 

arrêtée par l’ajout de la solution d’arrêt et puis l’intensité de la coloration, qui est 

proportionnelle au titre des IgG anti-rougeole dans l’échantillon, est mesurée par 

spectrophotométrie à 450 nm. La quantification de ce titre est réalisée par calcul via la 

méthode α du test. 

 

1) Dosage des IgG anti-rougeole par spectrophotométrie  
Les résultats du dosage enzymatique des IgG anti-rougeole dans les échantillons des deux 

groupes d’enfants, sont montrés dans la figure 30. 

 

Figure 30 : Densités optiques (DO) des échantillons, obtenues par le test « Enzygnost Anti-measles 

virus/IgG », mesurées par spectrophotométrie à 450 nm.  
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Les résultats montrent que la réaction enzymatique est révélée dans la majorité des 

échantillons du groupe témoin, ce qui indique la présence des IgG anti-rougeole dans ces 

échantillons. Les DO sont importées pour le groupe contrôle et le groupe infecté par le 

VIH. D’autres parts, certains échantillons du groupe contrôle et du groupe infecté par le VIH, 

leurs DO sont supérieures à celles des calibrateurs positifs du test. Ceci montre que les titres 

des IgG anti-rougeole sont très importants dans ces échantillons. 

2) Calcul et interprétation des résultats  
 

* D’après les critères définis pour le test, les échantillons sont classés comme suit : 

 Un échantillon est considéré négatif si A < 0.100. 

 Un échantillon est considéré positif si A > 0.200. 

 Un échantillon est considéré indéterminé (ou équivoque) si 0.100 ≤ A ≤ 0.200. 

* L’évaluation quantitative des IgG dirigées contre la rougeole à l’aide de la méthode α est 

comme suivant : 

Les échantillons ayant des activités d’anticorps IgG supérieures à la valeur seuil (VS), 

peuvent être analysés quantitativement à l’aide de la méthode α. Le calcul est réalisé selon la 

formule suivante :  

Log10 mUI/ml= α × A
β
.  

Les valeurs des constantes α et β dépendent du lot et dans notre cas α = 3.4283 et β = 0.1974.  

Exemple de calcul : 

* Calcul de A d’un échantillon de DO (T28) = : 0.314(T28) – 0.021(T28) = 0.293  

* Calcul de A
β 

: 0.293
0.1974

 = 0.78 

* Calcul de α × A
β 

= 3.4283 × 0.78 = 2.674 

* Le titre d’anticorps anti-rougeole est 10
2.674

 = 472.06 mUI/ml. 

 

Exemple de résultats : 

 

Tableau 12 : DO et Titre des IgG anti-rougeole de certains échantillons des enfants du groupe contrôle. 

Echantillon DO de l'échantillon
Concentration de l'échantillon en 

IgG anti-rougeole en UI/ml 

T12 2,427 12135 

T13 2,308 11059 

T14 1,953 8177 

T15 1,911 7867 

T16 1,753 6761 
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T17 1,615 5869 

T18 1,15 3343 

T19 1,069 2977 

T20 0,816 1965 

T21 0,781 1841 

T22 0,767 1792 

T23 0,735 1683 

T24 0,707 1590 

T25 0,677 1494 

T26 0,644 1390 

T27 0,603 1266 

T28 0,293 472 

T29 0,12 180 

 

Dans le tableau 10, excepté l’échantillon témoin T29 qui a un titre non immunisant contre la 

rougeole (un titre des IgG anti-rougeole < 304 mUI/ml), tous les enfants sont immunisés car 

leurs titres en IgG anti-rougeole sont très élevés (> 304 mUI/ml).  

 

Tableau 13 : DO et Titre des IgG anti-rougeole de certains échantillons des enfants infectés par le VIH. 

 

Echantillon DO de l'échantillon
Concentration de l'échantillon 

en IgG anti-rougeole en UI/ml 

M1 0.002 10 

M2 0.003 12 

M3 0.005 16 

M4 0,006 18 

M5 0.010 24 

M6 0,012 27 

M7 0.017 34 

M8 0.031 53 

M9 0.032 55 

M10 0.043 70 

M11 0.075 114 

M12 0.086 129 

M13 0.090 135 
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Dans le tableau 11, tous les enfants ne sont pas immunisés contre la rougeole car leurs titres 

en IgG anti-rougeole sont < 150 mUI/ml.  

 

3) Réponse au vaccin de la rougeole chez les deux groupes d’enfants 

étudiés  
 

Les résultats de la réponse au vaccin de la rougeole chez les deux groupes d’enfants étudiés 

sont montrés dans le tableau ci-dessus.  

Une réponse antirougeoleuse est estimée : 

 Immunisante si le titre des anticorps anti-rougeole est supérieur à 304 mUI/ml ; 

 Non immunisante si le titre des anticorps anti-rougeole est inférieur à 150 mUI/ml ; 

  Equivoque si le titre des anticorps anti-rougeole est strictement compris entre 150 mUI/ml 

et 300 mUI/ml. 

Tableau 14 : Réponse humorale au vaccin de la rougeole chez les deux groupes d’enfants. 

 

  
Titre en IgG anti-rougeole 

  
Non immunisant 

% (n) 

Equivoque % 

(n) 

Immunisant % 

(n) 

Groupe contrôle  12.5% (8) 14.1% (8) 73.4% (48) 

Groupe des enfants infectés par le VIH 58% (28) 16% (7) 26% (15) 

Valeur P < 0.0001 0.62 < 0.0001 

 

 

Dans le groupe des enfants contrôles, 73.4% des enfants ont répondu positivement au vaccin 

de la rougeole, c’est-à-dire qu’ils sont immunisés, 12.5% des enfants ont répondu 

négativement et 14.1% des enfants ont eu une réponse indéterminée. 

Dans le groupe des enfants infectés par le VIH, 26% des enfants ont répondu positivement au 

vaccin, 58% des enfants ont répondu négativement et 16% des enfants ont eu une réponse 

indéterminée. 

En comparaison entre les deux groupes, les résultats montrent que la réponse post-vaccinale 

non protectrice contre le virus de la rougeole, est révélée chez 12.5% des enfants contrôles 
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contre 58% des enfants infectés par le VIH, la différence est significative (P < 0.0001). La 

réponse indéterminée est montrée chez 14.1% des enfants contrôles, contre 16% des enfants 

infectés par le VIH, la différence n’est pas significative (P = 0.62). En fin, la réponse post-

vaccinale protectrice contre le virus de la rougeole est observée chez 73.4% des enfants 

contrôles, contre seulement 26% des enfants infectés par le VIH, la différence est significative 

(P < 0.0001). 

4) Répartition des titres des « IgG anti-rougeole » chez les deux groupes 

d’enfants 
 

Dans la comparaison des sujets immunisés et non immunisés contre la rougeole pour les deux 

groupes d’enfants étudiés, nous avons considéré les enfants qui ont eu des titres indéterminés 

d’IgG anti-rougeole comme étant non immunisés. 

Les résultats de répartition des titres des IgG anti-rougeole chez les deux groupes d’enfants de 

notre étude, sont montrés dans la figure 31. 

A noter qu’une réponse vaccinale est estimée protectrice contre le virus de la rougeole, si le 

titre des IgG anti-rougeole est strictement supérieur à 304 UI/ml et elle est estimée non 

protectrice, si le titre de ces anticorps est strictement inférieur à 304 UI/ml. 

 

 

Figure 31 : Répartition des titres des IgG anti-rougeole chez les deux groupes d’enfants étudiés. 

 

Les résultats montrent que 30% des enfants témoins, leur titre en IgG anti-rougeole est 

inférieur à 304 UI/ml en comparaison avec 71% des enfants infectés par le VIH. En outre, un 
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titre des IgG anti-rougeole supérieur à 304 UI/ml est révélé chez 70% des enfants témoins par 

rapport à 29% des enfants infectés par le VIH. 

5) Réponse humorale au vaccin de la rougeole chez le groupe d’enfants 

infectés par le VIH  

Les résultats de la réponse humorale au vaccin de la rougeole chez les enfants infectés par le 

VIH en fonction des données démographiques, biologiques et thérapeutiques, sont montrés 

dans le tableau 13. 

Tableau 15 : Séroprévalence des IgG anti-rougeole chez les enfants infectés par le VIH en fonction des données 

démographiques, biologiques et thérapeutiques. 

 

Variable 

Enfants infectés 

séronégatifs pour les 

IgG anti-rougeole n=37 

Enfants infectés 

séropositifs pour les 

IgG anti-rougeole n= 13 

Valeur de P  

Age (mois) 50±31 55±47 0.729 

Sexe féminin 62% 61.5% > 0.9999 

% des lymphocytes T CD4 23 32 0.0005 

% des lymphocytes T CD8  49.36 36.62 0.0004 

% des lymphocytes B  13.45 16.62 0.116 

% des lymphocytes NK     5.5 3 0.992 

Traitement antirétroviral 62% 92% 0.0081 

Charge virale du VIH (log) 2.91±2.24 1.07±1.5 0.043 

 
 

L’âge moyen des enfants infectés par le VIH, séronégatifs pour les IgG anti-rougeole, est de 

50 mois contre 55 mois pour les enfants infectés par le VIH séropositifs pour les IgG anti-

rougeole, la différence n’est pas significative (P = 0.729). Le sexe féminin représente 62% des 

enfants infectés par le VIH séronégatifs pour les IgG anti-rougeole et 61.5% des enfants 

infectés par le VIH séropositifs pour les IgG anti-rougeole, la différence n’est pas 

significative (P > 0.9999). La moyenne du taux des lymphocytes T CD4 est de 23% chez les 

enfants infectés par le VIH, séronégatifs pour les IgG anti-rougeole, et est de 32% chez les 
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enfants infectés par le VIH séropositifs pour les IgG anti-rougeole, la différence est 

significative (P = 0.0005). D’autre part, les résultats montrent que 62% des enfants infectés 

par le VIH séronégatifs pour les IgG anti-rougeole, sont sous traitement antirétroviral, alors 

que 92% des enfants infectés par le VIH séropositifs pour les IgG anti-rougeole, sont sous 

traitement antirétroviral, la différence est significative (P = 0.0081). En outre, les résultats 

montrent que la charge virale est trois fois supérieure chez les enfants infectés par le VIH 

séronégatifs pour les IgG anti-rougeole, à celle chez les enfants infectés par le VIH 

séropositifs pour les IgG anti-rougeole (2.91 log10 contre 1.07 log10 respectivement), la 

différence est significative (P = 0.043).  

Le taux moyen des lymphocytes T CD8 est de 36.62% chez les enfants séropositifs pour les 

IgG anti-rougeole et est de 49.36% chez les enfants séronégatifs pour ces IgG anti-rougeole, 

la différence est significative (P = 0.0004). Concernant le taux moyen des lymphocytes B, les 

résultats montrent que ce taux est de 16.62% chez les enfants séropositifs pour les IgG anti-

rougeole et est de 13.45% chez les enfants séronégatifs pour les IgG anti-rougeole, la 

différence est non significative (P = 0.116). Pour le taux moyen des lymphocytes NK, nos 

résultats révèlent que ce taux est de 3% chez les enfants séropositifs pour les IgG anti-

rougeole et est de 5.5% chez les enfants séronégatifs pour les IgG anti-rougeole, la différence 

n’est pas significative (P = 0.992). 
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Nous avons étudié dans ce travail, l’immunisation des enfants infectés par le VIH qui sont 

vaccinés contre l’hépatite B et la rougeole. Il s’agit d’un travail réalisé au Maroc, qui explore 

pour la première fois le statut immunitaire des enfants infectés par le VIH vis-à-vis des 

vaccins contre l’hépatite B et la rougeole. Dans ce travail, nous avons comparé la réponse aux 

vaccins de l’hépatite B et de la rougeole, chez un groupe d’enfants infectés par le VIH, par 

rapport à un groupe d’enfants non infectés par le VIH (groupe contrôle).  

L’évaluation de la réponse immune de cette catégorie d’enfants est d’une importance capitale 

pour notre pays. En effet, le Maroc enregistre chaque année des cas de rougeole et il est classé 

parmi les zones de faible endémie pour l’hépatite B (WHO-EMRO 2013, Sbai A et al 2007 et 

2012). Bien que ces deux infections soient évitables par la vaccination, les individus 

immunodéprimés peuvent développer une immunité sous optimale après vaccination. En 

effet, les patients infectés par le VIH courent un grand risque d’être infectés par des infections 

qui sont évitables par la vaccination (Castello-Branco L.R.R et Ortigão-de-Sampaio M.B 

1998). Notre étude a porté sur 2 groupes d’enfants vaccinés au Maroc, selon le Programme 

National d’Immunisation, domicilié à la direction de la population, au ministère de la santé. 

Un groupe infecté par le VIH et l’autre non infecté par le VIH, qui ont été recrutés à partir du 

service de pédiatrie, à l’Hôpital d’enfants, CHU Ibn Sina à Rabat.  

Pour ce qui est du vaccin de l’hépatite B, il a été rapporté dans la littérature qu’il était très 

immunogène et induisait une réponse protectrice qui se traduit par des titres d’anticorps Anti-

HBs au-dessus de 10 mUI/mL, dans 95% à 99% des cas (Hoofnagle J.H 2006). Dans notre 

étude portant sur l’évaluation de la réponse post-vaccinale contre le VHB, les résultats ont 

montré que dans le groupe contrôle, 76% des enfants avaient un titre d’anticorps Anti-HBs 

supérieur ou égal à 10 mUI/mL. Ces résultats prouvent que ces enfants sont protégés contre le 

VHB (Jack A.D et al 1999, Note de l’OMS 2009). Cependant, chez 24% des enfants du 

groupe contrôle, le taux en anticorps Anti-HBs est inférieur à 10 mUI/mL témoignant de 

l’absence de titre en anticorps immunisant. Ces résultats sont en concordance avec ceux 

d’autres études, dont notamment l’étude camerounaise, qui a rapporté que seuls 61% des 

enfants non infectés par le VIH, âgés entre 6 mois et 59 mois, ont une réponse post-vaccinale 

protectrice, contre le VHB (Njom Nlend A.E et al 2016). En outre, dans une étude réalisée au 

Ghana sur des enfants sains, âgés entre 1 an et 10 ans, la réponse post-vaccinale protectrice 

contre le VHB a été rapportée chez 67% des enfants (Samuel A Sakyi et al 2015). En effet, 

environ 4% à 10% des sujets immunocompétents et en bonne santé, ne parviennent pas à 

montrer des niveaux protecteurs d'anticorps Anti-HBs, après avoir terminé le calendrier 

vaccinal habituel, contre le VHB (Komatsu H 2014, Ertem D et al 2010, Leonardi M et al 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sakyi%20SA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26716979
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2009). Nos résultats sont aussi comparables avec ceux d’une étude Iranienne, où il a été 

montré que 80% des enfants sains, âgés de 6 mois à 15 ans, avaient répondu de manière 

optimale au vaccin de l’hépatite B, contre 20% des enfants, non répondeurs (Reza Rezaee et 

al 2015). Dans une autre étude réalisée sur des enfants Italiens non infectés par le VIH, âgés 

de 5 ans à 10 ans, il a été montré que 82.6% des enfants avaient des titres des anticorps Anti-

HBs protecteurs (≥ 10 mUI/mL) contre 17.4% des enfants avec des titres non protecteurs de 

ces anticorps (Mele Alfonso et al 2001). Le phénotype spécifique de l’antigène des leucocytes 

humains (HLA) est considéré le marqueur génétique le plus important pour l'identification des 

non-répondeurs et les allèles HLA-B8, DR3 et DQ2 étaient présents dans le groupe des non-

répondeurs (Ertem D et al 2010, Leonardi M et al 2009, Ahishali E et al 2008, Mc Combs C.C 

et Michalski J.P 1989). Dans notre étude, l’exploration de facteurs associés à l’absence de 

réponse vaccinale chez les sujets sains, n’a pas été effectuée.  

En ce qui concerne le groupe d’enfants infectés par le VIH, notre étude a montré que 

seulement 29% des enfants avaient des titres protecteurs contre le VHB, en comparaison avec 

76% des enfants du groupe contrôle, la différence est significative (P < 0.0001). Nos résultats 

ont révélé aussi que, 71% des enfants infectés par le VIH, avaient une réponse non protectrice 

contre le VHB, en comparaison avec 24% des enfants du groupe contrôle, la différence est 

statistiquement significative (P < 0.0001). De plus, le niveau géométrique moyen des Anti-

HBs, est de 609.46 au sein du groupe d’enfants contrôles contre 142.53, au sein du groupe 

d’enfants infectés par le VIH. Ces résultats témoignent que la réponse vaccinale en termes 

d’anticorps Anti-HBs est très faible dans le groupe d’enfants infectés par le VIH. Par 

conséquent, ces enfants non immunisés restent susceptibles de contracter le VHB. Les 

résultats de notre étude sont comparables avec ceux de l’étude camerounaise précitée, où la 

réponse post-vaccinale protectrice contre le VHB a été développée chez seulement 20% des 

enfants infectés périnatalement par le VIH, contre 61% des enfants non infectés par le VIH 

(Njom Nlend A.E et al 2016). En outre, dans une étude réalisée sur des enfants infectés par le 

VIH, ayant reçu 3 doses ou plus du vaccin de l’hépatite B, il a été rapporté qu’une 

séropositivité en Anti-HBs a été révélée chez seulement 24% de ces enfants (Abzug M.J et al 

2009). D’autres études portant sur l’évaluation de la réponse au vaccin de l’hépatite B chez 

les enfants infectés par le VIH, ont démontré que la réponse vaccinale protectrice varie entre 

28% à 78% (Chandra J et al 2012, Moss W.J et al 2003, Arrazola M.P et al 1995, Rutstein 

R.M et al 1994, Diamant E.P et al 1993, Zuin G et al 1992).  

Notre étude a révélé un titre des anticorps Anti-HBs > 100 mUI/ml, chez 42% des enfants 

contrôles et chez seulement 4% des enfants infectés par le VIH. En outre, un titre des 
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anticorps Anti-HBs > 500 mUI/ml a été révélé chez 25% des enfants contrôles, contre une 

absence de ce titre chez les enfants infectés par le VIH. Bien que le titre des Anti-HBs > 10 

mUI/ml soit considéré comme étant protecteur, un niveau ≥ 100 mUI/ml est important pour 

une protection durable (Sahana H.V et al 2017). En effet, des recommandations européennes 

préconisent ce titre (Anti-HBs ≥ 100 mUI/ml) pour les personnes infectées par le VIH, du fait 

que l’immunodépression favorise la chute des anticorps en fonction du temps (Haut Conseil 

de la Santé Publique Français 2016).  

Il est à noter que nos résultats de recherche des AgHBs et des anticorps anti-HBc dans les 

échantillons des enfants non immunisés contre l’hépatite B, ont révélé l’absence des AgHBs 

et des anticorps anti-HBc, ce qui élimine toute infection chronique ou récente par le VHB 

chez ces enfants.  

L’étude de la réponse post-vaccinale contre le VHB en fonction des taux des populations 

lymphocytaires, chez les deux groupes d’enfants, a révélé que la moyenne du taux des 

lymphocytes T CD4 était faible dans le groupe d’enfants infectés par le VIH, en comparaison 

avec le groupe d’enfants contrôles, la différence est significative (respectivement 25.6% 

contre 34.9% et P < 0.0001). Ces résultats prouvent que les enfants infectés par le VIH, de 

cette étude, étaient relativement immunodéprimés au moment de leurs prélèvements. En 

revanche, la moyenne du taux des lymphocytes T CD4 parmi les enfants infectés par le VIH 

qui n’ont pas un titre d’anticorps Anti-HBs protecteur contre le VHB, est faible par rapport à 

celle chez les enfants infectés par le VIH, la différence est statistiquement significative 

(respectivement 23.6% contre 30.4% et P = 0.008). Ceci suggère que le système immunitaire 

est très affaibli chez ces enfants infectés par le VIH. En effet, la réplication du VIH détruit les 

cellules T CD4 qui ont un rôle central dans l’immunité, et en conséquence aboutit à une 

réponse humorale faible ou absente contre le vaccin de l’hépatite B (Beghin J.C et al 2017, 

Obaro S.K et al 2004). D’autre part, une corrélation entre une charge virale indétectable, un 

taux normal des cellules T CD4 et une réponse post-vaccinale optimale a été rapportée par 

plusieurs études (Rock C et al 2013, Ni J.D et al 2013, Irungu E et al 2013, Overton E.T et al 

2005, Launay O et al 2011, Moss W.J et al 2003). En effet, le traitement antirétroviral inhibe 

la multiplication du VIH et permet une restauration du système immunitaire, qui à son tour 

induit le développement d’une réponse au vaccin de l’hépatite B (Mutwa P.R et al 2013, Lao-

araya M et al 2007). Néanmoins, certains sujets peuvent avoir une restauration immunitaire 

limitée, malgré le traitement, ce qui impacte la réponse au vaccin de l’hépatite B (Whitaker 

J.A et al 2012, Pinzone M.R et al 2012). Dans le cas des enfants de notre étude, les résultats 

ont montré que 86% des enfants infectés par le VIH, qui ont répondu optimalement au vaccin 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sahana%20HV%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29082237
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de l’hépatite B, étaient sous traitement antirétroviral contre 65% des enfants infectés par le 

VIH, qui n’avaient pas une réponse humorale protectrice, contre le VHB, mais la différence 

n’est pas significative (P = 0.185). En outre, la charge virale du VIH est de 2.4 log chez les 

enfants infectés par le VIH, aussi bien chez ceux ayant un titre immunisant que ceux qui ne 

l’ont pas, la différence n’est pas significative (P = 0.5). Ceci pourrait être dû à la taille de 

notre échantillon d’étude. 

Les résultats de notre étude, démontrent aussi que la moyenne du taux des cellules B dans le 

groupe d’enfants infectés par le VIH, était faible par rapport au groupe contrôle, la différence 

est significative (14.8% contre 20.7% avec P < 0.0001). Ces résultats, sont comparables aux 

résultats d’une étude qui a rapporté que le taux médian des lymphocytes B circulants était de 

14,2% chez les enfants infectés par le VIH-1, contre 19,8% chez les enfants contrôles (P < 

0,001) (Yonas Bekele et al 2015). Dans notre étude, le groupe d’enfants infectés par le VIH, 

témoigne de la même tendance de la moyenne du taux des lymphocytes B, entre les enfants 

ayant une réponse post-vaccinale protectrice et ceux qui n’en ont pas, cependant la différence 

n’est pas significative (16.7% contre 14% et P = 0.056). Ceci pourrait être dû à la taille de 

notre échantillon. Par contre, dans le groupe d’enfants contrôles, la différence de la moyenne 

du taux des lymphocytes B est significative entre les enfants qui ont un titre protecteur des 

anticorps Anti-HBs et ceux qui n’en ont pas (21.6% contre 17.9% et P = 0.029). En effet, 

après vaccination contre l’hépatite B, un taux bas des cellules B mémoire spécifiques de 

l’AgHBs, conjugué à une prolifération réduite des cellules B mémoire, seraient à l’origine 

d’une faible réponse humorale à la vaccination (Nishaki Mehta et al 2010). 

Pour les cellules NK, nos résultats ont montré que la moyenne du taux de ces cellules était 

faible dans le groupe d’enfants infectés par le VIH, en comparaison avec la moyenne du taux 

de ces cellules dans le groupe d’enfants contrôles (5.76% contre 9% avec P < 0.0001). Dans 

le groupe d’enfants contrôles, la moyenne du taux des lymphocytes NK chez les enfants qui 

ont un titre protecteur des Anti-HBs et les enfants qui n’en ont pas, était respectivement de 

9.1% contre 8.9% (P = 0.593). Cependant, pour le groupe d’enfants infectés par le VIH, la 

moyenne du taux des lymphocytes NK chez les enfants qui ont un titre protecteur des Anti-

HBs était de 4.3% contre 6.3% chez les enfants qui n’en ont pas (P = 0.983). Dans une étude 

récente, il a été montré que les cellules NK étaient significativement (p ≤ 0,003) plus faibles 

dans les groupes d’enfants infectés par le VIH, que dans le groupe d’enfants contrôles 

(Bhukkar R et al 2019). Néanmoins, jusqu’à présent on ne connait pas l’interaction des 

lymphocytes NK avec la réponse humorale (Farsakoglu Y et al 2019).  

La faible réponse humorale au vaccin de l’hépatite B pourrait être due à l’échec de la primo-

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Farsakoglu%20Y%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=30811982
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vaccination à induire une immunité optimale contre le VHB, ou au déclin des anticorps Anti-

HBs, au fil du temps (Sahana H.V et al 2017, I-Cheng Lu et al 2016). Cependant, une chute 

de ces anticorps à un niveau indétectable, ne signifie pas nécessairement une perte de la 

mémoire immunitaire spécifique au VHB, parce qu’elle peut être réactivée par 

l’administration d’une dose de rappel (Samia M et al 2016).  

Concernant l’effet de l’âge sur la réponse post-vaccinale contre le VHB, chez les deux 

groupes d’enfants, les résultats de cette étude ont montré que dans le groupe contrôle, l’âge 

moyen des enfants qui n’avaient pas répondu optimalement au vaccin de l’hépatite B était de 

64 ± 38 mois, contre 45 ± 35 mois, chez les enfants qui avaient répondu optimalement à ce 

vaccin, mais la différence n’est pas significative (P = 0.991). Ces résultats sont comparables 

avec les résultats d’une étude qui a porté sur l’évaluation de la réponse sérologique au vaccin 

de l’hépatite B chez des enfants non infectés par le VIH, âgés de 2 ans à 10 ans, où cette 

réponse n’était pas associée à l’âge (P = 0.32) (Walkiewicz-Jedrzejczak D et al 2014). Nos 

résultats, ont rapporté que dans le groupe d’enfants infectés par le VIH, l’âge moyen des 

enfants qui ont une réponse non protectrice contre le VHB, était de 59 ±36 mois contre 32 ± 

26 mois, chez les enfants qui ont une réponse protectrice contre ce virus, mais la différence 

n’est pas significative (P = 0.998). Ces résultats suggèrent que l’âge n’est pas associé à la 

réponse au vaccin de l’hépatite B chez les enfants infectés par le VIH de notre étude, et ceci 

pourrait être dû à la taille de notre échantillon d’étude, qui ne permet pas aussi de répartir les 

enfants en tranches d’âge pour analyser l’effet de l’âge sur l’immunisation. D’autre part, 

l’intervalle de l’âge est large, allant de 10 mois à 10 ans, ce qui limite les interprétations en 

fonction de l’âge. Des études ont rapporté que les anticorps Anti-HBs déclinaient avec l’âge 

(Pippi F et al 2008, Appay V et al 2007).  

Concernant le sexe, les résultats de notre étude ont montré que le sexe féminin était 

prédominant dans le groupe d’enfants infectés par le VIH, avec un sexe ratio de 1.7. En outre, 

le sexe féminin représente 69% des enfants qui ont une réponse non protectrice contre le VHB 

et 50% des enfants qui ont une réponse protectrice contre ce virus, mais la différence n’est pas 

significative (P = 0.223). Dans le groupe d’enfants contrôles, nos résultats ont révélé que le 

sexe féminin représentait par 56% des enfants qui n’avaient pas une réponse protectrice, 

contre le VHB et par 37% des enfants qui avaient une réponse protectrice contre ce virus, la 

différence n’est pas significative (P = 0.080. Une étude portant sur la séroconversion Anti-

HBs chez des enfants ghanéens sains, âgés de 1 an à 10 ans, a révélé qu’il n’y avait pas une 

différence significative dans la séroconversion entre les garçons et les filles (Samuel A. Sakyi 

et al 2015).  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sahana%20HV%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29082237
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Au Maroc, le vaccin de l’hépatite B est administré depuis 1999 à 2015 selon le schéma de 3 

doses (0, 2, 3 mois) et depuis 2015, sous le schéma de 4 doses (0, 2, 3 et 4 mois). D’après les 

dossiers médicaux des enfants infectés par le VIH inclus dans notre étude, l’âge médian au 

démarrage du traitement était de 39.18 mois. Cela indique que le traitement antirétroviral chez 

ces enfants, a été initié tardivement par rapport à la vaccination de routine contre le VHB. 

Autrement dit, la vaccination contre le VHB a été administrée à ces enfants avant le 

démarrage du traitement antirétroviral, quand la réplication virale avait déjà endommagé le 

système immunitaire. Dans ce cas, les cellules T CD4 sont détruites, ce qui limite leur impact 

sur la stimulation de la réponse humorale médiée par les cellules B. Dans une étude récente, il 

a été montré que les enfants infectés par le VIH, qui n’étaient pas sous traitement 

antirétroviral lors de la primo-vaccination, présentaient des réponses mémoires plus faibles, 

tandis que les enfants non infectés exposés au VIH avaient de fortes réponses de mémoire 

(Simani O.E et al 2019). D’autres études ont rapporté qu’une meilleure réponse au vaccin de 

l’hépatite B, chez les enfants vivant avec le VIH/SIDA est possible dans un contexte d’une 

thérapie antirétrovirale, un taux des cellules T CD4 bien restauré et une réplication virale 

supprimée (Abzug M.J et al 2009, Overton E.T et al 2005, Soriano V et al 2005).  

Il est à noter que notre étude pourrait présenter certaines limitations. Premièrement, la taille 

de l’échantillon des enfants infectés par le VIH, qui ne reflète pas la réalité de cette 

population, au Maroc. Deuxièmement, les enfants ayant un titre des anticorps Anti-HBs 

séroprotecteur n’ont pas été testés pour les anticorps HBc et par conséquent, le nombre 

d'enfants immunisés naturellement est inconnu. Troisièmement, au moment de la vaccination, 

le nombre de cellules T CD4 ainsi que la charge virale étaient inconnus.   

S’agissant du vaccin antirougeoleux, ce dernier est connu pour induire chez les enfants 

immunocompétents une immunité protectrice de plus de 90% (Al-Mekaini L.A et al 2016, 

Markowitz L.E et al 1990). Il s’agit d’un vaccin vivant atténué qui est contre-indiqué chez les 

sujets très immunodéprimés (McLaughlin M et al 1988, CDC 1988).  

Dans notre étude, l’évaluation de la réponse vaccinale contre la rougeole chez les enfants 

infectés par le VIH, a montré que dans le groupe d’enfants contrôles, 73.4% des enfants 

avaient un titre immunisant des IgG anti-rougeole. En outre, 12.5% n’avaient pas le titre 

immunisant et 14.1% présentaient un statut immunitaire indéterminé. Concernant le groupe 

d’enfants infectés par le VIH, nos résultats ont révélé que 26% des enfants étaient immunisés 

contre la rougeole, 58% des enfants n’en étaient pas, alors que 16% des enfants ont un statut 

indéterminé. La comparaison entre le groupe contrôle et le groupe d’enfants infectés par le 

VIH, dévoile une réponse protectrice au vaccin de la rougeole chez 73.4% des enfants 
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contrôles, contre seulement 26% des enfants infectés par le VIH, la différence est significative 

(P < 0.0001). Il est à noter que les enfants infectés par le VIH, dont la réponse était 

indéterminée pour le vaccin de la rougeole, étaient considérés séronégatifs pour les IgG anti-

rougeole dans notre étude. En conséquence, 74% du groupe d’enfants infectés par le VIH 

n’étaient pas immunisés contre la rougeole, malgré le fait qu’ils soient vaccinés. Ces enfants 

n’avaient pas pu développer une immunité protectrice contre le virus de la rougeole et donc 

constituent une population vulnérable et pourrait contracter le virus de la rougeole et 

éventuellement de le disséminer (Rainwater-Lovett K et al 2013). Cette faible réponse au 

vaccin de la rougeole chez les enfants vivant avec le VIH/SIDA, a été rapportée par d’autres 

études. Ainsi, dans une étude réalisée sur des patients infectés par le VIH, âgés de 5 ans à 18 

ans, il a été démontré que 24.2% des sujets étaient séropositifs pour les IgG anti-rougeole, 

63.6% étaient séronégatifs pour ces anticorps et 12.1% étaient équivoques (Anju S et al 

2016). Dans une étude conduite sur des enfants zambiens infectés par le VIH, âgés de 9 mois 

à 10 ans, il a été rapporté que seulement 23% de ces enfants avaient des IgG anti-rougeole 

(Rainwater-Lovett K et al 2013). Une autre étude a révélé que des IgG anti-rougeole étaient 

positives chez uniquement 33% des enfants, alors que 58% des enfants n’avaient pas d’IgG 

anti-rougeole et que 9% des enfants avaient une réponse indéterminée (Farquhar C et al 

2009).  

Dans notre étude, il a été montré que le taux moyen des lymphocytes T CD4 était de 36% 

dans le groupe d’enfants contrôles contre 25 % dans le groupe d’enfants infectés par le VIH, 

la différence est significative (P < 0.0001). Ces résultats sont comparables aux résultats de 

l’étude zambienne précitée où le taux moyen des lymphocytes T CD4 était de 34% chez les 

enfants contrôles contre 10% chez les enfants infectés par le VIH, la différence est 

significative (P < 0.001) (Rainwater-Lovett K et al 2013). D’autre part, dans le groupe 

d’enfants infectés par le VIH, les résultats ont montré que le taux moyen des lymphocytes T 

CD4 était de 23% chez les enfants séronégatifs pour les IgG anti-rougeole, alors que le taux 

de ces lymphocytes était de 32% chez les enfants séropositifs pour les IgG anti-rougeole, la 

différence est significative (P = 0.0005). Ces résultats montrent que les enfants qui n’ont pas 

répondu au vaccin de la rougeole étaient immunodéprimés et la faible réponse humorale serait 

due au dysfonctionnement du système immunitaire. Ceci pourrait être expliqué aussi par la 

perte des IgG anti-rougeole, en dépit d’une réponse initiale au traitement antirétroviral 

(Farquhar C et al 2009, Aurpibul L et al 2007, Melvin A.J et Mohan K.M 2003). En effet, il a 

été rapporté que les IgG anti-rougeole diminuaient chez les enfants infectés par le VIH, voire 

même disparaissaient (Rainwater-Lovett K et al 2013). En outre, l’intervalle large de l’âge de 
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ces enfants (de 10 mois à 10 ans), pourrait également expliquer le déclin de ces anticorps 

(Sutcliffe C.G et al 2017, Bekker V et al 2006).  

La suppression virale via le traitement antirétroviral, permet de restaurer les lymphocytes T 

CD4 et booster la réponse humorale anti-rougeole (Moir S et al 2008, Faye A et al 2004). 

Dans notre étude, les résultats ont montré que 62% des enfants infectés par le VIH, qui sont 

séronégatifs pour les IgG anti-rougeole, étaient sous traitement antirétroviral contre 92% des 

enfants séropositifs pour les IgG anti-rougeole (la différence est statistiquement significative). 

Ceci est en adéquation avec le taux de la charge virale du VIH, qui était de 2.91±2.24 log chez 

les enfants séronégatifs pour les IgG anti-rougeole et de 1.07±1.5 log chez les enfants 

séropositifs pour les IgG anti-rougeole (la différence est significative). Par conséquent, la 

faible réponse au vaccin de la rougeole chez ces enfants infectés par le VIH, pourrait être due 

à une multiplication virale délétère pour le système immunitaire, en absence du traitement 

antirétroviral. En revanche, malgré le fait que 62% des enfants infectés par le VIH soient sous 

traitement antirétroviral, ils n’ont pas pu produire des IgG anti-rougeole et cela montre que la 

restauration du fonctionnement du système immunitaire était limitée, chez ces enfants. En 

effet, dans une étude réalisée sur des enfants immunisés avant l’initiation du traitement 

antirétroviral, il a été révélé que la moitié des enfants avaient des anticorps contre la rougeole 

et que ces anticorps déclinaient rapidement, indiquant ainsi des réponses vaccinales primaires 

altérées (Bekker V et al 2006). L’initiation du traitement antirétroviral pendant au moins 3 

mois avant de recevoir les doses du vaccin de la rougeole et à un âge plus précoce, étaient des 

facteurs prédictifs importants et interdépendants de la séroprotection. Des études antérieures 

ont démontré que les réponses immunitaires aux vaccins chez les enfants vivant avec le VIH, 

étaient comparables aux réponses des enfants non infectés si le traitement antirétroviral 

précède la vaccination (Simani O.E et al 2014). Au Maroc, le vaccin de la rougeole est 

administré sous forme combinée à la rubéole (Rougeole-Rubéole) en monodose à l’âge de 9 

mois et sous forme monovalente en une dose à l’âge de 18 mois. En se référant aux dossiers 

médicaux des enfants infectés par le VIH, recrutés dans notre étude, nous avons observé que 

la plupart de ces enfants ont démarré le traitement antirétroviral à l’âge médian de 39.18 mois. 

Cela prouve que le traitement antirétroviral a été initié tardivement par rapport à la 

vaccination antirougeoleuse, chez la plupart de ces enfants. En conséquence, la faible réponse 

de ces enfants au vaccin antirougeoleux, serait due à l’incapacité du système immunitaire à 

induire une réponse suffisante au moment de la vaccination, du fait qu’il était déjà affaibli par 

une forte charge virale, en absence du traitement antirétroviral. En effet, l’initiation précoce 

de la thérapie antirétrovirale est un meilleur prédicteur de la persistance de la séroprotection 
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vaccinale chez les enfants infectés par le VIH (Cagigi A et al 2012, Moir S et al 2010). En 

2015, l’OMS a recommandé que toute personne infectée par le VIH doit commencer le 

traitement antirétroviral le plus tôt possible après le diagnostic, quel que soit le niveau des T 

CD4. Ces données renforcent donc le concept selon lequel la thérapie antirétrovirale est 

nécessaire pour bloquer la réplication virale et en conséquence favorise la restauration 

immunitaire, un préalable pour reconstituer de manière fiable et durable, l'immunité induite 

par le vaccin.  

Nos résultats, ont montré que dans le groupe d’enfants infectés par le VIH, le taux moyen des 

lymphocytes T CD8 était de 37% chez les enfants séropositifs pour les IgG anti-rougeole et 

était de 49% chez les enfants séronégatifs pour les IgG anti-rougeole, la différence est 

significative (P = 0.0004). Les lymphocytes T CD8 jouent un rôle important dans la 

cytotoxicité des cellules infectées. Néanmoins, au cours de l’infection par le VIH et suite à la 

maturation du virus, il y a une activation continue des lymphocytes T CD8 qui se traduit par 

une prolifération importante de ces cellules, sans pourtant pouvoir bloquer la réplication 

virale (Roberts E.R et al 2016, Demers K.R et al 2016). 

Concernant le taux moyen des lymphocytes B, les résultats de notre étude ont révélé que dans 

le groupe d’enfants infectés par le VIH, ce taux était de 16.62% chez les enfants séropositifs 

pour les IgG anti-rougeole et était de 13.45% chez les enfants séronégatifs pour les IgG anti-

rougeole, la différence n’est pas significative (P = 0.116). Contrairement à notre étude sur la 

vaccination contre le VHB, où la différence était significative, ces résultats différents, 

pourraient être dus à la taille de notre échantillon étudié. En effet, la faible réponse pourrait 

être due à la destruction des lymphocytes T CD4 nécessaires pour aider les cellules B à 

produire des anticorps et à se différencier en cellules B mémoire (Obaro S.K et al 2004). Des 

études ont rapporté une immunité humorale défaillante chez les enfants sous traitement 

antirétroviral, associée à une restauration fonctionnelle lente des cellules B mémoire et une 

durée de vie plus courte des plasmocytes (Moir S et al 2009, Moir S et al 2008).  

Pour le taux moyen des lymphocytes NK, nos résultats ont révélé que ce taux était de 3% chez 

les enfants séropositifs pour les IgG anti-rougeole et était de 5.5% chez les enfants 

séronégatifs pour les IgG anti-rougeole, la différence n’est pas significative (P = 0.992). Ces 

résultats pourraient être dus à la taille de notre échantillon d’étude.  

Concernant l’âge des enfants étudiés, les résultats de notre étude ont montré que l’âge moyen 

dans le groupe d’enfants contrôles était de 51 mois, contre 54 mois dans le groupe d’enfants 

infectés par le VIH, la différence n’est pas significative. En outre, l’âge moyen dans le groupe 

d’enfants infectés par le VIH séronégatifs pour les IgG anti-rougeole était de 50±31 mois, 
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contre 55±47 mois, dans le groupe d’enfants infectés par le VIH séropositifs pour les IgG 

anti-rougeole, la différence n’est pas significative (P = 0.729). Ces résultats montrent que 

l’âge n’est pas associé à la réponse au vaccin de la rougeole, chez les enfants et ceci pourrait 

être dû d’une part à la taille de notre échantillon d’étude et d’autre part à l’intervalle d’âge 

large, allant de 10 mois à 10 ans, puisque les anticorps anti-rougeole ont tendance à diminuer 

avec l’âge chez les enfants infectés par le VIH (Rainwater-Lovett K et al 2013). 

L’analyse de la répartition du sexe féminin dans cette étude, a révélé que ce dernier 

représentait 41% des enfants du groupe contrôle et 65% des enfants du groupe infecté par le 

VIH, la différence est significative (P = 0.03). Nos résultats ont montré aussi que le sexe 

féminin représentait 62% des enfants infectés par le VIH séronégatifs pour les IgG anti-

rougeole et 61% des enfants infectés par le VIH séropositifs pour les IgG anti-rougeole, 

cependant la différence n’est pas significative (P > 0.9999).  

La protection des enfants infectés par le VIH contre la rougeole est liée à l'âge optimal de la 

vaccination, à l’innocuité du vaccin chez l’enfant de moins de 12 mois et à un calendrier 

vaccinal offrant une protection plus longue. Les études réalisées sur des enfants infectés par le 

VIH âgés entre 6 et 12 mois, suggèrent une tendance vers une réponse contre la rougeole, plus 

appropriée en comparaison avec les enfants qui ont reçu une première dose du vaccin après 

l’âge de 12 mois (Arpadi S.M et al 1996, Rudy B.J et al 1994). Un déficit des réponses 

lymphoprolifératives et humorales peut se produire suite à la déplétion des lymphocytes T 

CD4. D’où l’intérêt d’une vaccination précoce chez les enfants infectés par le VIH 

(Borkowsky W et al 1992). La première dose du vaccin de la rougeole à l’âge de 6 mois, chez 

des enfants infectés par le VIH, est bien tolérée et immunogène, en raison d’un système 

immunitaire relativement intact, ce qui favorise le développement d’une réponse optimale et 

plus durable, que lorsque cette dose est administrée à 12 mois (Sulachni Chandwani et al 

2011).  

Les enfants de notre étude dont le statut sérologique était équivoque pour les IgG anti-

rougeole (14% des enfants contrôles et 16% des enfants infectés par le VIH), leur réponse 

sérologique est considérée négative et nécessitent ainsi une revaccination contre le virus de la 

rougeole pour acquérir un titre immunisant contre ce virus. Par ailleurs, 12% des enfants 

contrôles n’ont pas répondu au vaccin antirougeoleux et ceci pourrait être dû à l’échec de la 

première dose du vaccin à induire une immunité vaccinale optimale ou à des déterminants liés 

aux sujets, tels que les alloantigènes HLA et les polymorphismes des gènes de cytokines 

immunorégulatrices (Gregory A et al 2008). En général, lorsque les enfants non immunisés 

suite à la première dose du vaccin, sont revaccinés, environ 90% développent une immunité 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chandwani%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21666159
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humorale protectrice (Abzug M.J et al 2012). En outre, une trithérapie antirétrovirale efficace 

avant la vaccination est un prédicteur d’une immunité antirougeoleuse optimale (Gregory A et 

al 2008). D’autre part, une méta-analyse a indiqué que la revaccination après la reconstitution 

immunitaire par la thérapie antirétrovirale, peut générer des réponses immunitaires durables 

contre la rougeole (Sutcliffe C.G et Moss WJ 2010). En effet, le meilleur résultat 

d'immunisation contre la rougeole nécessite une revaccination de ces enfants, une fois la 

réplication virale est supprimée et l'immunité est restaurée, par le traitement antirétroviral 

(Newman L.P et al 2017, WHO 2017, Farquhar C et al 2009). Dans ce contexte, des 

directives internationales ont recommandé la revaccination des enfants infectés par le VIH 

contre la rougeole, une fois le système immunitaire est reconstitué, après traitement 

antirétroviral (WHO 2017, SAGE 2015, Rubin L.G et al 2014, Menson E.N et 2012).  

L’évaluation des résultats de la réponse au vaccin de la rougeole, durant cette étude, présentait 

des limitations. Premièrement, le nombre des cellules T CD4 et la charge virale au moment de 

la vaccination, n'étaient pas connus. Deuxièmement, les anticorps dirigés contre la rougeole 

mesurés dans cette étude, par le test immunoenzymatique, étaient supposés être déclenchés 

par la réponse vaccinale, mais ils pourraient résulter du virus sauvage. Néanmoins, aucune 

épidémie de rougeole n'a été signalée pendant la période de l’étude.  

A travers cette étude, il s’avère que les enfants infectés par le VIH développent une réponse 

humorale faible aux vaccins de l’hépatite B et de la rougeole. L’état d’immunodépression de 

ces enfants rend compte cette réponse. En effet, les enfants sont traités tardivement, du fait 

qu’ils sont diagnostiqués tardivement. Dans ce cadre, le renforcement du dépistage du VIH 

ainsi que le programme d’élimination de la transmission mère-enfant du VIH, pourrait parer à 

cette situation. D’autre part, la stratégie « tester et traiter » permet aussi de préserver 

l’immunité des enfants infectés par le VIH. 
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La prise en charge des enfants infectés par le VIH nécessite une vaccination optimale de ces 

enfants contre toutes les infections recommandées par les programmes de vaccination. En effet, 

suite à des études qui ont montré que les enfants infectés par le VIH ne répondent pas 

optimalement aux vaccins, l’OMS recommande une vaccination efficace de tous ces enfants. 

Cependant, l’administration de tous les vaccins vivants atténués, sauf pour le BCG qui est 

contre indiqué quels que soit le taux des T CD4, est conditionnée par les seuils des 

lymphocytes T CD4. Ainsi, ces vaccins sont contre indiqués en cas de taux des T CD4 :  

< 25% pour l’enfant âgé de moins de 12 mois. 

< 20% pour l’enfant âgé entre 12 et 35 mois. 

< 15% pour l’enfant âgé entre 36 et 59 mois. 

< 200/mm
3
 pour l’enfant âgé de plus de 5 ans et l’adulte. 

Dans ce cadre, l’objectif principal de notre étude c’était d’évaluer la réponse post-vaccinale 

d’un groupe d’enfants infectés par le VIH contre le vaccin de l’hépatite B et la rougeole, au 

Maroc. Ainsi, pour ce faire nous avons procéder à : comparer la portion des enfants immunisés 

contre les deux infections entre le groupe infecté par le VIH et un groupe contrôle, déterminer 

les facteurs associés à une immunisation faible des enfants vaccinés contre les deux virus et à 

proposer des mesures pour optimiser l’immunisation des enfants infectés par le VIH.  

A partir des résultats de notre travail, nous avons montré que : 

 Plus de 70% des enfants infectés par le VIH, n’avaient pas développé une réponse post-

vaccinale protectrice contre le VHB. 

 74% des enfants infectés par le VIH, n’avaient pas répondu au vaccin de la rougeole.  

 Le diagnostic tardif et par conséquent le traitement antirétroviral initié tardivement par 

rapport à la vaccination de routine contre l’hépatite B et la rougeole, pourraient être à 

l’origine de cette faible réponse post-vaccinale. 

Ainsi, nous pouvons conclure que les enfants infectés par le VIH recrutés dans cette étude, ne 

présentent pas une réponse humorale optimale aux vaccins de l’hépatite B et de la rougeole. En 

effet, ces enfants ne développent pas des titres protecteurs d’anticorps contre le VHB et le virus 

de la rougeole et par conséquent demeurent susceptibles à contracter ces virus et être 

coinfectés, et donc subir des complications sérieuses.  

Cependant, notre étude avait des limitations à savoir : le taux des lymphocytes T CD4 et la 

charge virale qui n’étaient pas mesurés au moment da la vaccination des enfants infectés par le 

VIH contre l’hépatite B et la rougeole.  
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En conclusion, les enfants infectés par le VIH, qui n’ont pas développé une réponse sérologique 

post-vaccinale protectrice contre l’hépatite B et la rougeole, doivent être : 

 Revaccinés contre le virus de l’hépatite B et contre la rougeole. 

 Suivis régulièrement pour évaluer leurs réponses suite à la revaccination, afin de 

s’assurer d’une immunisation durable contre l’hépatite B et la rougeole. 

Compte tenu des recommandations universelles, sur la vaccination contre le VHB et la 

rougeole chez des enfants infectés par le VIH, nous proposons les mesures suivantes :  

Pour une immunisation optimale contre le virus de l’hépatite B : 

 Les nourrissons doivent recevoir leur première dose de vaccin contre le VHB à la 

naissance, sinon dans les 24 heures qui suivent l’accouchement. 

 Les enfants infectés par le VIH, doivent recevoir sans retard 4 doses du vaccin de 

l’hépatite B selon le schéma 0, 1, 2, 3 mois. 

 Les enfants infectés par le VIH, doivent recevoir la trithérapie le plutôt possible.  

 Les enfants infectés par le VIH qui ont raté une dose du vaccin contre le VHB ou qui 

ont interrompu cette vaccination, doivent être revaccinés en suivant le schéma de 4 

doses administrées avec un intervalle d’au moins un mois. Les titres des Anti-HBs 

doivent être dosés 1 à 2 mois après la dernière injection pour évaluer la séroprotection 

chez ces enfants et administrer des doses supplémentaires en cas d’une réponse sous-

optimale ou absence de réponse à la revaccination.  

Pour les enfants vivant avec le VIH au Maroc, le schéma vaccinal recommandé par le PNI est : 

M0+M1+M2+M3, et nous recommandons de tester la réponse vaccinal, 1 mois après la 

dernière dose administrée, pour évaluer leurs titres en Anti-HBs qui doivent être ≥ 100 mUI/ml 

et administrer des doses supplémentaires si le titre des Anti-HBs < 100 mUI/ml ou de les 

revaccinés, si le titre de ces anticorps sont < 10 mUI/ml.  

Concernant les adultes infectés par le VIH, les directives internationales recommandent la 

vaccination de toutes les personnes séropositives susceptibles de contracter l'hépatite B selon la 

série standard de trois doses administrées sur une période de 6 mois. 
 

Pour une immunisation optimale contre le virus de la rougeole : 

 Le vaccin antirougeoleux est administré plus tard que certains autres vaccins infantiles, 

car les anticorps transférés de la mère au bébé peuvent offrir une certaine protection 

contre la maladie et rendre ce vaccin moins efficace jusqu'à environ 1 an. 

 Puisqu’il s’agit d’un vaccin vivant atténué, la vaccination des enfants infectés par le 

VIH contre le virus de la rougeole, doit prendre en considération l’état 
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d’immunodépression de ces enfants et en tenant compte de leurs âges. Ainsi, il est 

contre-indiqué de vacciner ces enfants en cas de taux des lymphocytes T CD4 précités. 

 En absence d’immunosuppression sévère, 2 doses doivent être administrées aux enfants 

infectés par le VIH selon le schéma de 9 mois et de 12 mois. 

 Lorsque la vaccination antirougeoleuse a été retardée ou non effectuée, il est 

recommandé d’administrer 2 doses espacées d’au moins un mois. 

 La réponse au vaccin antirougeoleux, doit être aussi évaluée par la quantification des 

IgG anti-rougeole, 4 semaines après la dernière dose administrée, pour prévoir une dose 

supplémentaire en cas d’absence de réponse humorale optimale.  

Pour les enfants vivant avec le VIH au Maroc, le schéma vaccinal recommandé par le PNI est 

M9+M18, alors que nous recommandons pour ces enfants de faire un suivi des IgG anti-

rougeole, 4 semaines après la dernière dose administrée, pour prévoir une dose supplémentaire 

en cas d’absence de réponse humorale optimale. 

Le vaccin vivant atténué contre le virus de la rougeole est recommandé pour les enfants, les 

adolescents et les jeunes adultes atteints du VIH, afin de prévenir la morbidité et la mortalité 

imputables à la rougeole.  

Dans ce travail, nous avons étudié uniquement la réponse vaccinale des enfants infectés par le 

VIH contre le VHB et de la rougeole, et nous avons montré que la plupart des enfants (plus de 

70%), ne sont pas immunisés contre les deux virus de ces infections et nécessitent une 

revaccination, ainsi qu’un suivi de leurs titres en anticorps Anti-HBs et en IgG anti-rougeole, 

après la dernière vaccination. Néanmoins, les enfants infectés par le VIH pourraient être aussi 

susceptibles à des coïnfections préventables par la vaccination (méningocoque, diphtérie, 

poliomyélite, pneumocoque…), s’ils ne sont pas immunisés contre ces infections. Jusqu’à 

présent, il n’y a pas d’études qui explorent l’immunisation des enfants infectés par le VIH suite 

à la vaccination, au Maroc. Dans ce contexte, d’autres études doivent être entreprises afin 

d’évaluer la réponse de ces enfants aux autres vaccins du calendrier national de vaccination. De 

telles données sont nécessaires pour le Programme National d’Immunisation et le Programme 

National de Lutte contre le SIDA, pour adopter une stratégie à même d’optimiser la vaccination 

des enfants infectés par le VIH, dans notre pays. 
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Calendrier vaccinal du Programme de vaccination de routine des enfants au Maroc 

Vaccin/Age Naissance 1 mois 2 mois 3 mois 4 mois 9 mois 12 mois 18 mois 5 ans 

Hépatite B   
si pas administré en 
24h de la naissance 

              

BCG                   

Polio oral                   

Pneumocoque                   

Rotavirus                   

DTC/HIB/Hép B                   

Polio inactivé                   

RR                   

DTC               Rappel 1 Rappel 2 

 BCG: Bacillus-Calmette–Guérin. Contre indiqué pour les enfants infectés par le VIH 

 DTP: Diphtérie-Tétanos-Coqueluche 

 Hib : Hémophilus influenza type B. 

 RR: Rougeole-Rubéole. 

Ministère de la santé 2017 

 

 


