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Epidémiologie et maladies infectieuses
Renforcement de la surveillance biologique 
de la rougeole: nouveaux tests non invasifs et fiables

tiqués comme de la rougeole qui
sont véritablement des rougeoles).
C’est pourquoi il est nécessaire de
renforcer la surveillance biologique
de la rougeole en Suisse, en systé-
matisant les analyses de laboratoire
lors d’une suspicion de cas.

UNE DÉFINITION CLINIQUE DE LA
ROUGEOLE INSUFFISAMMENT
SPÉCIFIQUE

Seuls les cas répondant à la défini-
tion clinique de la rougeole retenue
par l’OFSP (éruption et fièvre, avec
toux, rhinite ou conjonctivite) sont à
déclarer par les médecins. Dans la
pratique, d’autres signes cliniques
contribuent au diagnostic de la rou-
geole, et les cas rapportés ne rem-
plissent pas toujours la définition de
cas. Les signes cliniques ne consti-
tuent pas des critères suffisants
pour poser un diagnostic de rou-
geole, du fait de l’absence de spéci-
ficité de la phase prodromique et de
l’existence de cas à symptomatolo-
gie incomplète, en particulier chez
les personnes vaccinées [7]. Avec la
baisse de l’incidence de la rougeole,
les jeunes praticiens ne reconnais-
sent plus toujours cette maladie. De
plus, les cas sont alors souvent spo-
radiques et résultent d’une exposi-
tion discrète. La confusion de la
rougeole avec d’autres maladies
produisant de la fièvre accompa-
gnée d’une éruption, comme par
exemple l’erythema infectiosum
(Parvovirus B19), la rubéole, la scar-
latine (streptocoques du groupe A),
la roséole (herpesvirus humain 6,
chez les jeunes enfants), des infec-
tions aux entérovirus, y compris le
virus Coxsackie, aux adénovirus ou
des allergies médicamenteuses,
est possible et, selon la littérature,
très fréquente lorsque la couverture
vaccinale est élevée [8–12]. Une er-
reur de diagnostic en rapport avec la
rougeole est plus fréquente chez
les nourrissons et pour les cas spo-
radiques. Il en résulte une faible va-
leur prédictive positive du diagnos-
tic de la rougeole, tout comme des
critères de déclaration (définition cli-
nique) de cette maladie [6, 13] –
pouvant descendre à 5% en pé-
riode interépidémique [14] – qui se
manifeste par une proportion res-
treinte de cas positifs parmi les cas
testés. Durant les 10 dernières an-

INTRODUCTION

Très contagieuse et pouvant occa-
sionner des complications graves
telles que pneumonies et encépha-
lites, la rougeole constitue encore
en Suisse un problème de santé pu-
blique, malgré la forte régression du
nombre de cas enregistrés après
l’introduction de la vaccination anti-
rougeoleuse en 1976 et du ROR en
1985. La couverture vaccinale contre
la rougeole reste cependant insuffi-
sante (de 81% à 83% entre 1991 et
2002 pour les enfants de 2 ans [1-
3], comme l’a montré l’importante
épidémie enregistrée au printemps
2003 [4]. L’Organisation mondiale
de la santé (OMS) a pour objectif
d’éliminer la rougeole de la région
Europe d’ici à 2010, ce qui néces-
site une couverture vaccinale d’en-
viron 95% des jeunes enfants avec
deux doses [5]. Afin d’atteindre l’éli-
mination et de suivre les progrès
vers cet objectif, il est nécessaire
de renforcer la couverture vaccinale
et la surveillance de la rougeole.

La Suisse dispose actuellement
de deux systèmes de surveillance
de la rougeole:
– Sentinella, réseau d’environ 250

médecins volontaires exerçant en
cabinet, depuis 1986;

– La déclaration obligatoire indivi-
duelle des cas cliniques par les
médecins et des cas confirmés
par les laboratoires, depuis 1999.
Là où une maladie évitable par la

vaccination, comme la rougeole, est
proche de l’élimination ou lorsque
cette dernière est visée, l’objectif
d’un système de surveillance est de
détecter tous les cas et de faciliter
une réponse rapide cherchant à évi-
ter une flambée potentielle de cas
[6]. Une définition de cas clinique
idéale doit être à la fois sensible –
pour détecter une proportion élevée
de cas – et spécifique – pour limiter
le nombre de non-cas. Même avec
une telle définition, la baisse de l’in-
cidence de la maladie entraîne auto-
matiquement une diminution de la
valeur prédictive positive de la défi-
nition (pourcentage de cas diagnos-

Avec la baisse de l’incidence de la rou-
geole, les déclarations cliniques ne reflètent pas la vraie
tendance de l’incidence de cette maladie, car de nom-
breuses suspicions sont erronées. Même en cas d’épi-
démie, comme celle enregistrée en Suisse au printemps
2003, la valeur prédictive positive d’un diagnostic clini-
que de rougeole reste médiocre. Il est dès lors néces-
saire de confirmer au moyen d’une analyse de labora-
toire chaque cas sporadique de rougeole et, en cas de
flambée, tous les cas suspects sans lien épidémiolo-
gique avec un autre cas confirmé. En plus des tests
classiques permettant la recherche des IgG et des IgM
dans le sérum, deux nouveaux tests non invasifs, sen-
sibles dès le diagnostic et d’utilisation aisée sont dispo-
nibles en Suisse depuis le début de cette année. Ils
permettent la détection du virus de la rougeole par RT-
PCR et des IgM spécifiques par EIA, dans des échan-
tillons salivaires. L’acceptabilité d’un test non invasif
permet un système de surveillance unique combinant la
sensibilité du diagnostic clinique avec la spécificité des
investigations de laboratoire. En cas de PCR positive, il
est en outre possible de déterminer le génotype du
virus par séquençage, ouvrant ainsi la voie à l’épidémio-
logie moléculaire.
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nées, seuls quelques pour cent des
cas testés étaient confirmés en An-
gleterre – qui avait une couverture
vaccinale supérieure à celle de la
Suisse – avec peu de différence se-
lon la spécificité de la définition cli-
nique de cas [6, 15]. Il est dès lors
nécessaire de recourir systémati-
quement à des méthodes biolo-
giques pour faire la distinction entre
la rougeole et d’autres maladies
donnant un tableau clinique simi-
laire.

FONCTION DU LABORATOIRE
DANS L’ÉLIMINATION DE LA
ROUGEOLE

Parallèlement à sa fonction diagnos-
tique utile au praticien, le laboratoire
joue pour la rougeole un rôle impor-
tant pour la santé publique, tout
particulièrement durant la phase
d’élimination. Selon l’OMS, le labo-
ratoire doit compléter la sur-
veillance clinique de la rougeole et
mettre en évidence la circulation du
virus en:
– confirmant les flambées épidé-

miques (confirmation du diagnos-
tic clinique dans les premières
phases d’une flambée);

– confirmant les cas (confirmation
ou infirmation de tous les cas sus-
pects de rougeole);

– analysant les souches de virus
provenant de cas sélectionnés
afin de caractériser génétique-
ment les virus rougeoleux en cir-
culation [7].

Toujours selon l’OMS, le test idéal
pour le diagnostic de la rougeole est
un test qui:
– fait appel à un prélèvement non

invasif;
– ne nécessite qu’un seul échan-

tillon;
– peut se pratiquer sur un échan-

tillon prélevé lors du premier
contact avec le patient;

– est très sensible et spécifique;
– est facile a réaliser localement et

donne rapidement des résultats
précis, permettant de mettre en
œuvre des mesures de lutte [7].

MÉTHODE STANDARD POUR
CONFIRMER LA ROUGEOLE

Le diagnostic sérologique de la rou-
geole par détection des IgM spéci-

fiques au moyen d’un test immuno-
enzymatique (EIA) ou encore par
quantification des IgG afin de
mettre en évidence une élévation
significative du titre entre un sérum
de phase aiguë et un sérum 
de convalescence est considéré
comme la méthode de choix pour
confirmer un diagnostic clinique de
rougeole [16]. La sérologie souffre
cependant d’un handicap majeur,
qui en limite son utilisation de rou-
tine: elle implique un geste invasif
(prise de sang) [8, 17]. De nom-
breux médecins et patients sont
donc réticents à y recourir, d’autant
plus que les malades sont souvent
de jeunes enfants. De plus, la re-
cherche des IgM pour confirmer la
rougeole manque de sensibilité
dans les premiers jours après le dé-
but de l’éruption. Les IgM sont en
effet produites dès le début de
l’éruption, mais n’atteignent un taux
maximum qu’après 7 à 10 jours. Or
la plupart des premières consulta-
tions ont lieu peu après le début de
l’éruption. L’absence d’IgM dans un
échantillon prélevé n’exclut pas l’in-
fection puisqu’il peut y avoir, selon
le kit commercial utilisé, de 20% à
43% de faux négatifs durant la
phase aiguë, surtout jusqu’à 3 jours
après le début de l’éruption [7, 16,
18]. Les meilleurs taux de séroposi-
tivité – de 92% à 100% – sont ob-
servés lorsque les échantillons sont
prélevés de 6 à 14 jours [16], voire
plus de 15 jours après le début des
symptômes [18]. Lorsqu’un échan-
tillon de sérum prélevé en début de
phase aiguë est négatif pour les
IgM, une seconde recherche des
IgM et des IgG pendant la phase de
convalescence permet un diagnos-
tic sûr, mais souvent peu utile pour
la prise en charge individuelle et le
contrôle des flambées [13].

La recherche des IgM spécifiques
de la rougeole dans le sérum re-
commandée par l’OMS comme mé-
thode standard ne répond donc
qu’imparfaitement aux critères de la
méthode idéale énumérés ci-des-
sus. Depuis le début des années
1990, différentes méthodes recou-
rant à d’autres types de prélève-
ments ont été testées [8, 19], dont
l’une – la recherche des IgM dans
les sécrétions buccales – est systé-
matiquement proposée depuis 1994
en Grande-Bretagne lors d’une sus-
picion de rougeole [6].

NOUVEAUX TESTS NON INVASIFS
POUR LA ROUGEOLE EN SUISSE

L’OFSP a mené avec le laboratoire
Viollier AG et le Robert Koch Institut
(RKI, Berlin) une étude visant à in-
troduire en Suisse un test non inva-
sif pour la rougeole et à en
connaître les caractéristiques. De
février à septembre 2003, l’OFSP a
contacté par téléphone tous les mé-
decins ayant déclaré rapidement
(déclaration obligatoire et Senti-
nella) un cas de rougeole, confirmé
ou non, les invitant à fournir un
échantillon de sécrétion buccale
pour ce patient. Habituellement, au-
cun échantillon n’était demandé
lorsque la maladie avait commencé
depuis plus de 3 semaines environ
à la réception de la première décla-
ration. En cas d’acceptation du pa-
tient et du médecin, ce dernier pré-
levait un échantillon au moyen du
matériel envoyé par l’OFSP, selon
les instructions fournies. L’échan-
tillon était envoyé au laboratoire
Viollier AG, qui en transmettait im-
médiatement une partie au RKI.
Viollier AG effectuait une EIA adap-
tée pour les sécrétions buccales
pour détecter les IgM spécifiques
de la rougeole et le RKI une RT-PCR
nichée (amplification en chaîne de
l’ARN rougeoleux par polymérase
après transcription inverse) pour
mettre en évidence le virus rougeo-
leux. En cas de RT-PCR positive,
l’ARN était séquencé afin de déter-
miner le génotype du virus. Une se-
conde RT-PCR a encore été effec-
tuée par Viollier AG sur les mêmes
échantillons, afin de valider une
nouvelle méthode (LightCycler).

Nonante et un échantillons ont
été collectés entre 2 et 70 jours
après le début des symptômes (mé-
diane: 8 jours). Le tableau suivant
fournit la comparaison des résultats
selon les deux méthodes. IgM et
RT-PCR (ci-après PCR) sont conjoin-
tement positives pour 69% des cas,
négatives pour 21% et divergentes
pour 10% des cas. Parmi ces der-
niers, il y a presque autant de faux
positifs (4) que de faux négatifs (5),
si l’on prend la PCR comme réfé-
rence. Avec l’allongement de la du-
rée écoulée entre le début des
symptômes et le prélèvement de
l’échantillon, la proportion des cas
avec IgM positives tend à croître
alors que celle des cas avec PCR

� � � � � � Epidémiologie et maladies infectieuses
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positive tend à décroître. Pour une
durée d’au plus une semaine, 5 cas
avaient une PCR positive et des IgM
négatives. Par contre, seulement 2
cas avaient des IgM tout juste posi-
tives et une PCR négative. La PCR et
la recherche des IgM fournissent
des résultats presque totalement
concordants lorsque l’échantillon est
prélevé entre 8 et 15 jours après le
début des symptômes (1 cas sur 24
avec des IgM positives et une PCR
négative). Il en va de même au-delà
de 15 jours (1 cas sur 17 avec des
IgM positives et une PCR négative).
Jusqu’à 1 semaine après le début
des symptômes, la PCR est donc
plus sensible que la recherche des
IgM. Au-delà de ce délai, la sensibi-
lité des deux tests est similaire, avec
un léger avantage à la recherche des
IgM.

Notre étude confirme les don-
nées de la littérature: comme pour
la recherche des IgM spécifiques
dans le sérum, la sensibilité des
tests salivaires est moindre lorsque
l’échantillon est prélevé peu après
le début des symptômes [20, 21].
Pour la recherche des IgM, les tests
salivaires sont par ailleurs très spé-
cifiques [21], mais leur sensibilité
est plus faible que celle des sérolo-
gies: des IgM ont été détectées
dans la salive de 75% à 92% des
cas avec une sérologie positive [8,
22]. La recherche de l’ARN du virus
rougeoleux par RT-PCR dans les sé-
crétions buccales est une méthode
à la fois très sensible, lors d’un pré-
lèvement peu après le début des
symptômes [23], et spécifique [24].
Elle se montre plus sensible que la
recherche des IgM dans le sérum
ou la salive, lors d’un prélèvement
précoce de l’échantillon [22] ou d’in-
fection rougeoleuse non classique
voire asymptomatique chez des
personnes partiellement immunes
[13]. Cette méthode de détection
du virus de la rougeole est appro-
priée jusqu’à 2 semaines après le
début des symptômes, bien que le

taux de détection décroisse avec le
temps [25, 26]. La RT-PCR pour la
rougeole peut s’effectuer aussi bien
avec un échantillon de sécrétion
buccale prélevé avec une petite
éponge par écouvillonnage du collet
des dents qu’avec un frottis oro-
pharyngé [27].

EPIDÉMIOLOGIE MOLÉCULAIRE

Un frottis de gorge ou, mieux en-
core, un échantillon de sécrétions
buccales permet, après une RT-PCR
amplifiant une partie de l’ARN viral,
une analyse génomique du virus
rougeoleux, sans recourir au délicat
isolement du virus [23]. Particulière-
ment utile durant la phase d’élimi-
nation de la rougeole, l’épidémiolo-
gie moléculaire aide à identifier la
source du virus et à suivre les
chaînes de transmission [28-30].
Elle contribue ainsi à la classification
des cas de rougeole comme impor-
tés ou indigènes, et donc à l’évalua-
tion de la situation épidémiologique.
Un génotype est considéré comme
endémique dans une grande région
s’il est régulièrement et durable-
ment associé aux flambées qui sur-
viennent dans cette région. A l’in-
verse, si différents génotypes sont
associés à des flambées limitées et
à des cas sporadiques dans une ré-
gion, il est probable que ces cas ré-
sultent d’importations de virus plu-
tôt que de la circulation d’un virus
endémique [19]. La caractérisation
moléculaire des virus rougeoleux
permet en outre de distinguer une
rougeole sauvage d’une rougeole
vaccinale [31, 32]. La vaccination
contre la rougeole semble efficace
quel que soit le génotype du virus
[33, 34]. Par l’étude de la dyna-
mique spatio-temporelle des géno-
types, l’épidémiologie moléculaire a
permis de documenter l’interrup-
tion de la transmission de rougeole
endémique notamment aux Etats-
Unis [35, 36], en Angleterre et au

Pays de Galles [15] et en ex-Alle-
magne de l’Est [33], constituant
ainsi un outil majeur d’évaluation de
l’efficacité des programmes de vac-
cination [37]. En 1998 l’OMS a éta-
bli une nomenclature uniforme des
génotypes de la rougeole [38], sui-
vie de deux mises à jour [30, 37, 39,
40]. A ce jour, 8 clades – désignées
par les lettres A à H – et 22 géno-
types ont été identifiés dans le
monde, la plupart d’entre eux of-
frant une répartition géographique
particulière.

UNE IMPORTANTE ÉPIDÉMIE DE
ROUGEOLE EN SUISSE EN 2003

Avec au total 676 cas signalés à
l’OFSP (616 cas rapportés dans le
cadre de la déclaration obligatoire,
20 cas exclusivement Sentinella et
un foyer de 40 cas rapportés orale-
ment par un médecin cantonal), la
Suisse a enregistré en 2003 une im-
portante épidémie de rougeole (inci-
dence de 9,2/100 000 habitants).
Comme tous les malades n’ont pas
consulté un médecin et que tous
les cas cliniques n’ont pas été dé-
clarés, le nombre réel de cas est
très vraisemblablement bien plus
élevé. Vingt-deux cantons ont été
touchés, dont deux (VS et SZ)
concentraient la moitié des cas. Le
pic de l’épidémie se situait en se-
maine 14/2003 (12% des 616 cas
de la déclaration obligatoire). Plus
de trois quarts des cas sont surve-
nus entre les semaines 11 et 21.
Les enfants de 5 à 9 ans consti-
tuaient 31% des cas déclarés, les
adultes de 16 ans et plus 20%.
L’âge médian des cas était de 9,8
ans et 88% n’étaient pas vaccinés.

Au moins un examen de labora-
toire avait été effectué pour 193
(31%) des 616 cas de la déclaration
obligatoire. La rougeole était confir-
mée dans 177 cas, soit 92% des
cas testés et 29% du total des cas.
La présence d’IgM spécifiques
dans un échantillon de sérum a été
détectée pour 130 cas (73% des
cas positifs), l’essentiel des autres
confirmations résultant de l’analyse
des sécrétions buccales dans le
cadre de l’étude précitée. Ainsi, une
confirmation a été recherchée dans
moins d’un tiers des cas en 2003,
proportion ramenée à environ 23%
si l’on exclut les analyses effec-
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Comparaison des résultats de mise en évidence de la rougeole par EIA et RT-PCR
(LightCycler) pour 91 échantillons de salive prélevés pendant une épidémie de
rougeole en Suisse (2003).

RT-PCR+ RT-PCR- Total
EIA/IgM+ 63 4 67
EIA/IgM- 5 19 24

Total 68 23 91
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tuées à la demande de l’OFSP pour
l’étude. Un biais de déclaration ex-
plique la proportion extrêmement
élevée de cas positifs parmi les cas
testés: les laboratoires ne doivent
déclarer que les cas positifs et cer-
tains médecins omettent de décla-
rer les cas cliniques testés négatifs.
Les données issues du système
Sentinella ne sont pas entachées
d’un tel biais. Pendant l’épidémie
de 2003 tout comme celle de 1997,
66% des cas testés étaient positifs.
Ce pourcentage était par contre net-
tement plus bas (10–12%) pendant
la fin de la période interépidémique
(2000–2002), caractérisée par l’inci-
dence de la rougeole la plus basse
jamais enregistrée par Sentinella.
Ces données montrent bien que la
valeur prédictive positive d’une sus-
picion de cas est faible en période
interépidémique et qu’elle reste
médiocre en cas d’épidémie. Ren-
forcer le recours au laboratoire est
donc utile même en cas d’épidé-
mie, d’autant plus que le séquen-
çage pour une partie des cas aide à
établir la source et les différentes
chaînes de transmission du virus.
En 2003, le RKI a effectué un sé-
quençage pour 54 cas avec RT-PCR
positive, dont 48 ont abouti. Quatre
génotypes ont été mis en évidence:
1 D4 à Genève, 28 D5 en Valais et
sur le Plateau, 13 D8 à Schwyz et à
Genève, sans lien connu entre les
cas de ces deux cantons, et, en fin
d’épidémie, 6 D7 (1 en Thurgovie, 3
à Saint-Gall, 1 en Valais et 1 au Tes-
sin). Les génotypes D4, D5 et D8
sont endémiques en Asie et seuls
de rares cas importés sont connus à
ce jour en Europe. Le cas index (gé-
notype inconnu) de la flambée de
Schwyz avait voyagé en Inde, où D8
est endémique, peu avant de tom-
ber malade. Les virus du génotype
D7 circulaient en Australie entre

1985 et 1989. Plus récemment, des
virus D7 ont été associés à des im-
portations de cas en Australie, au
Canada, en El Salvador, aux Etats-
Unis et au Royaume-Uni [37]. De-
puis le début des années 2000, le
virus D7 est endémique en Alle-
magne [33] et en Italie (épidémies
de 2002 et 2003), et deux cas avec
un génotype D7 ont été signalés en
France en 2003. Le premier cas D7
enregistré en Suisse a importé la
rougeole d’Italie. Aucun lien épidé-
miologique n’est connu entre les six
cas de ce génotype. Ces données
suggèrent qu’au moins une partie
des flambées enregistrées en 2003
en Suisse résultaient d’importations
de rougeole dans un milieu insuffi-
samment vacciné.

MÉTHODES D’ANALYSES RECOM-
MANDÉES PAR L’OFSP POUR
CONFIRMER LE DIAGNOSTIC
CLINIQUE DE LA ROUGEOLE

Le tableau suivant indique, en fonc-
tion du temps écoulé entre le début
de l’éruption et le prélèvement de
l’échantillon, le matériel, la mé-
thode et le nombre d’échantillons
recommandés pour confirmer la
rougeole à des fins à la fois de diag-
nostic et de surveillance.

A ce jour, à notre connaissance,
seuls le laboratoire Viollier AG (Bâle)
a développé en Suisse les mé-
thodes non invasives de détection
de la rougeole. Le milieu de trans-
port adéquat diffère selon le type de
spécimen: kit de prélèvement PCR
pour les frottis de gorge et Oracol®
(à commander au laboratoire) pour
les sécrétions buccales. Ces mé-
thodes d’analyse sont remboursées
dans le cadre de la LAMal. �

Office fédéral de la santé publique
Division Epidémiologie et maladies
infectieuses
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