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1. INTRODUCTION

1.1. Description de la maladie

1.1.1. Caractéristiques de I’'hépatite A

L’hépatite A est une maladie infectieuse causée par le virus de I'hépatite A (VHA) de la
famille des Picornaviridae. La période d’incubation varie de 2 a 6 semaines. Un ictere est
présent dans plus de 70 % des cas a I’age adulte. La gravité de l'infection est liée aux formes
fulminantes survenant dans moins de 1 % des cas [1]. Le réservoir du VHA est exclusivement
humain avec une excrétion fécale du virus qui précede de 1 a 2 semaines I'apparition des
signes cliniques. Par conséquent, le mode principal de transmission est de type oro-fécal par
ingestion d’eau ou d’aliments contaminés ou par contact direct avec des selles de personnes
infectées. En France, l'infection par le VHA est une maladie a prévention vaccinale. La

vaccination est recommandée chez les homosexuels masculins depuis 2002 [2].

1.1.2. Systemes de surveillance nationaux

L’hépatite A aigué est une maladie a déclaration obligatoire (DO) depuis 2005 [1]. Un
des objectifs de la notification est de repérer les cas groupés afin de mettre en place
rapidement des mesures de controle et guider les politiques de prévention. La documentation
des expositions a risque dans le formulaire de la DO (Annexe A) (contact avec un cas, voyage,

consommation de fruits de mer, profession), n’inclue cependant pas les expositions sexuelles
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a risques (rapports homosexuels) comme cela peut étre le cas dans la notification d’autres

maladies sexuellement transmissibles (hépatite B aigue, VIH).

Devant une suspicion de cas groupés, le Centre national de référence (CNR) du virus
de I'hépatite A (VHA), créé en 2002, peut étre sollicité devant toute suspicion de cas groupés
d’hépatite A afin de caractériser les souches en cause (génotype, séquence). Le génotypage
des souches du VHA isolées est réalisé pour mieux comprendre la propagation du virus dans
la population [3]. Ainsi, dans I'étude de Steenbergen et coll. réalisée a Amsterdam au début
des années 2000, deux chaines de transmission ont été distinguées : l'une parmi les HSH
(principalement le génotype 1A) et une autre parmi les voyageurs des pays endémiques

(génotype 1B et génotype 3) [3, 4].

1.2. Epidémiologie de I’hépatite A

1.2.1. Niveaux d’endémicité

L’hépatite A est une maladie ubiquitaire. L'Organisation mondiale de la santé (OMS)
estime le niveau d'endémicité en fonction de I'incidence de l'infection et de la séroprévalence

des anticorps anti-VHA dans la population qui varient considérablement d'un pays a l'autre.

Quatre niveaux d’endémicité sont différenciés :

Endémicité haute : la plupart des enfants sont infectés avant I'dage de 10 ans et les

épidémies sont rarement signalées car les enfants sont asymptomatiques et les adultes sont

immunisés;
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Endémicité intermédiaire : moins d'enfants sont infectés au début de la vie, entrainant

une plus grande susceptibilité chez les adultes et les épidémies sont récurrentes ;

Endémicité faible : tous les groupes d'age sont trés sensibles a l'infection par le VHA et

des épidémies peuvent survenir lorsque le virus est introduit dans la communauté. Les adultes
a risque sont les voyageurs, les usagers de drogues et les homosexuels, et les épidémies sont
rares [1, 5].

Parmi les voyageurs, I'introduction de nouvelles souches du VHA provenant de pays
endémiques se produisent régulierement, surtout apres les vacances d'été. La transmission
est cependant limitée. Ces épidémies sont habituellement détectées tot et sont arrétées par

des mesures préventives (vaccination) [3].

1.2.2. Incidence et séroprévalence

En France, avec I'amélioration des conditions d’hygiene, I'incidence de I'hépatite A a
diminué de 50 % en 1978 a 10 % en 1997 selon les enquétes de séroprévalence parmi les
recrues du service national [6]. La séroprévalence anti-VHA augmente avec I'dge et a été
estimée plus récemment en France a 2,5 % entre 1 et 6 ans et a 45,7 % entre 40 et 49 ans [7].
La France peut actuellement étre définie comme un pays de trés faible endémicité [5]. En
2015, le taux annuel d’incidence des cas déclarés était de 1,1/100 000 habitants en France
métropolitaine.

Le département de Seine-Maritime (76) est le département ou I'incidence de I'hépatite
A est la plus élevée en Normandie, son incidence est cependant faible estimée a 0,8/100 000
habitants en 2016 avec 10 cas notifiés (source Santé publique France : déclaration obligatoire

de I'hépatite A).
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1.2.3. Particularités de la maladie chez les HSH

En France, compte tenu de la tres faible séroprévalence du virus de I’hépatite A chez
les jeunes adultes et de l'incidence faible de la maladie ces derniéres années, la susceptibilité
chez les adultes peut aujourd'hui étre considérée comme modérée [5]. La population de
jeunes hommes, qui ont des rapports sexuels avec des hommes (HSH) et dont les pratiques
sexuelles rendent possible la transmission oro-fécale du VHA présente donc un risque élevé
de contamination. Depuis plusieurs années, I'hépatite A aigue est reconnue comme une

infection sexuellement transmissible (IST), en particulier chez les HSH [3].

Dans une étude de cohorte de Coutinho et coll. la prévalence du VHA a augmenté avec
la période d’activité sexuelle (homosexuelle) et a largement dépassé la prévalence de la
population générale. Parmi les HSH sensibles, l'incidence de I'hépatite A était d'environ 7 %
par an et était corrélée avec le nombre de partenaires sexuels [3, 8]. Précédemment, une
étude avait identifié le contact sexuel oro-anal comme la voie de transmission la plus probable
chez les HSH [3, 9]. Ces derniéres années, plusieurs épidémies liées a la transmission sexuelle

du VHA ont été décrites chez les HSH [10-12].

1.2.4. Particularités de la maladie chez les patients VIH

L'infection par le VHA ne semblerait pas avoir d’impact sur la progression de I'infection
par le VIH, cependant elle est plus susceptible d’étre symptomatique et de plus longue durée
[3, 13], augmentant ainsi la possibilité d'une transmission plus large du VHA parmi ceux qui

ont des comportements sexuels a risque [14].
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Toutefois, une étude descriptive de Fonquernie et coll. suggérait que l'infection par le

VIH (sile nombre de CD4 > 200 cellules/mm3) n'aurait aucune influence sur I'histoire naturelle

de I'hépatite A aigué [13].

1.3.

Les

Objectifs de I’étude

objectifs de ce travail étaient de :

Décrire les caractéristiques de I'épidémie d’hépatite A survenue en Normandie au
ler trimestre 2017,
Evaluer la campagne de vaccination mise en place par I’Agence régionale de santé
(ARS) Normandie a destination des HSH dans I'agglomération de Rouen a la suite
de cette épidémie,
Rechercher des facteurs de risque d’acquisition de I'infection par le VHA dans cette

population.
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2. DESCRIPTION DE L’EPIDEMIE

2.1. Introduction

2.1.1. Contexte régional

Le 13 janvier 2017 (semaine 02-2017), 5 cas d’hépatite A diagnostiqués entre semaine
50-2016 et semaine 01-2017 chez des hommes domiciliés dans I'agglomération de Rouen ont
été signalés a I’ARS de Normandie. Un de ces cas rapportera spontanément avoir eu des
rapports sexuels avec un partenaire ayant été infecté par le VHA. La Cellule d’intervention de
Santé publique France en région Normandie (Cire Normandie) a été saisie par I’Agence
régionale de santé de Normandie (ARS Normandie) pour caractériser ces cas groupés afin de
proposer des mesures de santé publique adaptées. Ce chapitre décrit les caractéristiques de

I’épidémie et les premieres mesures de contrbles mises en place.

2.1.2. Contexte européen

En décembre 2016, le Centre européen de prévention et de contréle des maladies
(ECDC) a signalé la circulation depuis février 2016 de plusieurs souches de génotype IA du VHA
[15], entrainant |'émergence de plusieurs épidémies dans plusieurs pays européens
(Royaume-Uni, Allemagne et Pays-Bas) [16-18]. La majorité des cas rapportés étaient des HSH

[15].
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2.1.3. Contexte national

Au niveau national, la Cire Normandie a été la premiere région de France a signaler
I’émergence de cas groupés chez des HSH. Cependant, une augmentation du nombre de cas
chez les hommes était déja observée dans d’autres régions notamment en lle-de-France mais

de fagon moins groupée dans le temps et I'espace.

2.1.4. Objectif

L'objectif de la surveillance renforcée mise en place était de décrire I'épidémie en

termes de temps, lieux et personnes.

2.2. Matériels et Méthodes

2.2.1. Investigations épidémiologiques

Une surveillance épidémiologique renforcée des cas d’hépatite A a été mise en place
par la Cire Normandie a I'aide d’un questionnaire standardisé. Elle portait sur I'ensemble des
cas de sexe masculin agés de plus de 16 ans notifiés rétrospectivement puis prospectivement
entre le 19 décembre 2016 (semaine 51-2016, semaine de début de I'augmentation de

I'incidence) et le 30 juin 2017 (semaine 26-2017).
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2.2.2. Définitions de cas

Un cas d'hépatite A a été défini comme un homme résidant en Normandie ayant un
diagnostic d'hépatite A avec isolement d'immunoglobuline de type M (lg-M) anti-virus de

I’'hépatite A (VHA) dans le sérum entre décembre 2016 et juin 2017.

Un cas épidémique confirmé a été défini comme un cas d'hépatite A avec isolement
d’une des souches virales épidémiques de génotype IA (VRD_521_2016, RIVM-HAV16-090 et

V16-25801) ;

Un cas épidémique probable a été défini comme un cas d'hépatite A en attente du

résultat des analyses virologiques ;

Un cas contact a été défini comme un cas d’hépatite A ayant un lien épidémiologique

(ayant eu des contacts rapprochés) avec un cas épidémique ;

Un cas sporadique était défini comme un cas d'hépatite A avec l'isolement d’une

souche virale différente d’une souche épidémique.

2.2.3. Recueil de données

La Cire était informée en temps réel de tout nouveau signalement d’hépatite A survenu
a la plateforme de veille et d’urgences sanitaires de 'ARS Normandie. Un questionnaire
(Annexe B) complémentaire a la DO était administré par les équipes de veille sanitaire de I’ARS
au décours du questionnaire de DO pour chaque cas d’hépatite A de sexe masculin signalé et

déclarant avoir des rapports sexuels avec des hommes. Les informations complémentaires
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recueillies portaient sur tout diagnostic récent ou ancien (dans les 12 mois précédents)
d’autres infections sexuellement transmissibles (IST), les pratiques sexuelles a risque, les
moyens et les lieux de rencontre fréquentés au cours des 2 mois précédents la date de début
des signes (période d’incubation simplifiée a 2 mois précédents la date de début des
symptomes), ainsi que les connaissances et perceptions vis-a-vis de I’hépatite A et les moyens

de prévenir I'infection par le VHA (vaccination).

2.2.4. Analyses virologiques

Tous les sérums des cas d’hépatite A de sexe masculin diagnostiqués pendant la
période de I'étude ont été envoyés au Centre national de référence (CNR) pour l'identification
et le séquencage de I'ARN viral comme précédemment décrit dans une étude de Schwarz et
coll. [19]. Pour certains cas, un contréle de la sérologie a pu étre effectué au préalable par le

CNR.

2.2.5. Evolution de I'Incidence de I'hépatite A

Les taux d'incidence (TI) ont été estimés comme des ratios du nombre de nouveaux
cas d'hépatite A pour les périodes d'étude sur la population des hommes de plus de 16 ans
domiciliés en Seine-Maritime en 2015 obtenus auprés de l'Institut national francgais des

statistiques et des études économiques (Insee).
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Tl=m/PT

avec m le nombre de nouveaux cas d’hépatite A observés au cours d’une période

avec 1 personne temps (PT) = 1 personne x temps de suivi

Les Tl ont été calculés pour 100 000 personnes-années (PA) avec leurs intervalles de confiance

exacts a 95% (IC 95 %) suivant une distribution de Poisson dont voici la formule ci-dessous :

IC95 % =TIl +/-1,96 x V (varTl) avec varTl lavariance du Tl

Les analyses statistiques ont été effectuées a I'aide du logiciel SAS (SAS Institute, Cary, NC).

2.2.6. Considérations éthigues

Cette investigation a été menée conformément aux dispositions de I'autorisation
n°341194V43 délivrée par la Cnil a Santé publique France afin de mener en urgence les
investigations épidémiologiques nécessaires pour prévenir ou maitriser un phénomene

épidémique.

2.3. Résultats

2.3.1. Description épidémiologique

Entre le 19 décembre 2016 (semaine 50-2016) et le 30 juin 2017 (semaine 26-2017),

un total de 38 cas d'hépatite A domiciliés en Normandie ont été notifiés a Santé publique
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France. Parmi eux, 31 cas étaient des hommes (sexe ratio H/F : 4,4) d’age médian 26 ans (min-
max = 17-59 ans), 26 étaient domiciliés en Seine-Maritime. Au total, 29 étaient des cas
épidémiques confirmés (27 souches VRD_521 2016 et 2 souches RIVM HAV16-090), et 2 des
cas sporadiques (Figure 1) ; les HSH représentaient 24 des cas épidémiques confirmés. Parmi
les cas épidémiques confirmés, 5 cas déclaraient ne pas étre HSH : 1 cas était un cas contact
d’un cas épidémique confirmé (ami), mais 4 cas n’avaient aucune exposition a risque
retrouvées. Les 2 cas sporadiques avaient déclaré avoir voyagé en Afrigue pendant leur

période d’exposition a risque.
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Figure 1. Nombre de cas d'hépatite A de sexe masculin notifiés, Normandie, Décembre 2016-

Juin 2017, (n =31)

Nombre de cas

5

B Souches VRD_521_2016

Bl Souches RIVM HAV16-090
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[ Cas sporadiques

® HSH
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2016 | 2017
Date de début des symptomes
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2.3.2. Description des questionnaires de la surveillance renforcée

Parmi les 24 cas épidémiques ayant déclaré étre HSH, 13 questionnaires ont été
retournés : 4 cas ont déclaré ne pas avoir eu de rapports sexuelles dans les 2 mois précédents
la date de début des symptOmes. Les 9 autres cas décrivaient des rapports sexuels avec des
partenaires occasionnels (n = 7), anonymes (n=6) et en groupe (n=4). Les partenaires
sexuels étaient rencontrés principalement via les sites de rencontre et applications mobiles
(n=8). Un total de 7 cas déclaraient étre co-infectés par le VIH dont 3 découvertes de
séropositivité pour le VIH étaient concomitantes au diagnostic de I'hépatite A. De plus, 4 cas
ont rapporté avoir voyagé en Europe dans les 2 mois précédents la date de début des signes

(Espagne, Luxembourg, Italie, Angleterre).

Une majorité des cas interrogés considérait le risque de transmission de I'hépatite A
comme élevé a trés élevé lors des pratiques oro-anales (n = 10). Seulement 3 cas ont déclaré
gu'ils utilisaient toujours le préservatif pour la pénétration anale et un cas pour les pratiques
oro-génitales (fellation). Par ailleurs, aucun cas n’avait été vacciné contre le virus de I’hépatite

A, mais celle-ci avait été proposée a 4 d’entre eux.
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Tableau 1. Prévention, connaissances de |'hépatite A, Normandie, décembre 2016-juin 2017
Total (N = 13)
n

Risque de transmission de I’hépatite A a I'occasion de pratiques oro-génitales
Tres élevé
Elevé
Peu élevé
Pas de risque
Risque de transmission de I’hépatite A a I'occasion de pratiques oro-anales
Tres élevé
Elevé
Peu élevé
Pas de risque
Risque de transmission de I’'hépatite A a I'occasion des pénétrations anales
Tres élevé
Elevé
Peu élevé
Pas de risque

= N PO ua N BN

N W wu;

2.3.3. Description virologique

Les résultats du séquencage virologique étaient disponibles pour 31 cas (Figures 1,
3): 27 cas épidémiques avaient une souche de génotype IA isolée dans des épidémies
similaires aux Pays-Bas et au Royaume-Uni (VRD_521 2016) [17, 18], 2 cas épidémiques
avaient une autre souche épidémique du génotype |A isolée en Allemagne, aux Pays-Bas et au
Royaume-Uni (RIVM HAV16-090) [16-18] et les 2 cas sporadiques avaient une souche non

épidémique (souche du génotype IB).

Figure 3. Analyse phylogénétique moléculaire de la région VP1 / P2A en Normandie,

Décembre 2016 — Juin 2017 (Source CNR des hépatites A)

Les analyses phylogénétiques ont été conduites avec le logiciel MEGA7 en utilisant la méthode du maximum de
vraisemblance. Les échantillons prélevés entre la semaine 50-2016 et la semaine 26-2017 et recus au CNR ont
été analysés. @ Souche prototype rapportée en Europe chez les HSH en 2016 ; € 29 cas épidémiques; © 2 cas

sporadiques
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2.3.4. Mesures de controle

Aupres des professionnels de santé

Les professionnels de santé de |'agglomération de Rouen et les associations de
prévention et de promotion de la santé travaillant auprés des HSH ont été alertés de
I’épidémie en cours et sensibilisés a I'importance du diagnostic en cas de symptémes chez une
personne a risque. Une demande de notification réactive de tout cas d’hépatite A a été

formulée auprés des professionnels le 17 janvier 2017.

Aupres des associations

Une plaquette d’information sur les pratiques sexuelles a risque de transmission de
I’"hépatite A et les moyens de prévention a été transmise par les associations de prévention a
leurs réseaux. Cette sensibilisation s’accompagnait d’un rappel sur les mesures d’hygiéne
standard a respecter devant une maladie a transmission oro-fécale, une sensibilisation au
dépistage des autres IST dans cette population et une information sur les recommandations

vaccinales spécifiques a destination des HSH dans un contexte de pénurie de vaccins [20].

2.3.5. Evolution de I'Incidence de I'hépatite A

L'incidence de I'hépatite A chez les hommes de plus de 16 ans dans le département de
Seine-Maritime pendant la totalité de la période d'étude (de la semaine S50-2016 a la semaine

S26-2016) était de 10,0 cas pour 100 000 PA (IC 95%: 6,1 a 13,7 cas pour 100 000 PA).
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Les taux d’incidence mensuelle ont varié durant la période d’étude de 3 a 21 cas pour

100 000 PA. Les évolutions mensuelles des taux d’incidence sont présentées dans le tableau 2

et la figure 4.

Tableau 2. Taux d'incidence (pour 100 000 PA) de I'hépatite A chez les hommes,
en Seine- Maritime, décembre 2016-juin 2017

Mois Nombrede Cas PA Taux d'incidence 1C95 %
Décembre 2016 5 37501 13 2-25
Janvier 2017 8 37501 21 7-35
Février 2017 2 37501 5 0-13
Mars 2017 5 37501 13 2-25
Avril 2017 1 37501 3 0-8
Mai 2017 3 37501 8 0-17
Juin 2017 2 37501 5 0-13
Total 26 262506 10 6-14

Figure 4. Taux d'incidence (pour 100 000 PA) et IC a 95 % de I'hépatite A chez les hommes,
en Seine-Maritime, décembre 2016-juin 2017
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2.4. Discussion

2.4.1. Principales caractéristiques épidémiques

Nous rapportons une épidémie d'hépatite A affectant principalement les hommes
ayant des rapports sexuels avec des hommes de |'agglomération de Rouen. La souche
VRD_521 2016 était la principale souche épidémique isolée parmi ces cas. Cette souche a été
récemment décrite dans des épidémies affectant les HSH aux Pays-Bas et au Royaume-Uni
[17,18]. La détection de ces cas groupés début janvier 2017 avait été facilitée par le fait qu’une
personne infectée avait déclaré spontanément avoir eu des rapports sexuels avec un homme
ayant eu une hépatite A. Ce signalement a conduit a un nouvel interrogatoire des cas
précédemment déclarés identifiant plusieurs cas d’hépatite A parmi des HSH. La description
de cette épidémie a fait I'objet d’un article dans le Bulletin épidémiologique hebdomadaire

(BEH) (Annexe D).

Dans certains pays européens comme l'Irlande, en I'absence d’exposition a risque
retrouvée, une documentation de I'orientation sexuelle des cas d’hépatite A de sexe masculin
est réalisée, pouvant ainsi faciliter la détection de cas groupés parmi les HSH. Dans le contexte
épidémique européen actuel, méme si la déclaration obligatoire ne le prévoit pas de fagon
systématique, il est important de rechercher cette exposition a risque chez les hommes afin
de proposer des mesures de prévention adaptées et de sensibiliser les personnes atteintes au
risque de transmission a |'occasion de rapports homosexuels. La documentation de

I'orientation sexuelle peut également étre utile pour évaluer les mesures de contréle.
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2.4.2. Expositions sexuelles a risque

En présence d’une exposition sexuelle a risque de transmission du VHA, le dépistage
des autres IST (VIH, gonocoque, syphilis par exemple) est recommandé. Dans cette étude, au
moins 7 cas étaient co-infectés par le VIH, dont 3 ont découvert leur séropositivité au moment
du diagnostic de I'hépatite A. Un nombre important de co-infections par le VIH avait
également été décrit lors d’épidémies précédentes en Pologne et en Italie [21,22] pouvant
s’expliquer par des comportements sexuels a risques plus importants. Bien que le statut VIH
ne soit pas systématiquement documenté dans le cadre de la surveillance de I'hépatite A, il
apparait nécessaire de sensibiliser les cliniciens au dépistage systématique des autres IST

devant tout cas infecté par le VHA se déclarant étre HSH.

Par ailleurs, dans le contexte des GayPrides qui ont eu lieu pendant I'été, il est
important de sensibiliser les HSH au mode de transmission du VHA pendant les rapports
sexuels ainsi que sur la nécessité de suivre les mesures fondamentales d'hygiéne des mains.

L'ECDC avait émis une évaluation rapide des risques sur ce point [23].

2.4.3. Recommandations vaccinales spécifiques

En France, une premiere épidémie d’hépatite A chez des homosexuels masculins a Paris
en 2000 [24] avait conduit a l'extension de la recommandation vaccinale aux HSH.
Actuellement, en raison des tensions d’approvisionnement, cette vaccination est
recommandée par le Haut conseil de santé publique (HCSP) aprés un test sérologique

préalable prouvant I'absence d’immunisation [20].
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Dans notre étude, aucun cas n’avait été vacciné contre le VHA (données DO) et la
vaccination avait été rarement proposée (données questionnaire). Une méconnaissance du
risque de transmission du VHA a I'occasion d’actes sexuels mais aussi des recommandations
vaccinales spécifiques chez les HSH chez les professionnels de santé en particulier les
médecins généralistes peut expliquer le nombre faible de personnes vaccinées. Par ailleurs,
les tensions d’approvisionnement du vaccin en ville rendaient compliquées voire impossible
I’application des recommandations et a pu contribuer a la survenue d’'un 2éme pic épidémique

en semaine 08-2017.

Enfin, le risque de diffusion de I’épidémie dans la population générale a été soulevé devant
la présence de cas qui étaient des travailleurs « de bouche » ou des professionnels de santé.
Ainsi, dans cette épidémie, 5 cas épidémiques confirmés avaient déclaré ne pas étre HSH. La
présence de ces cas suggere la diffusion de I'épidémie a la population générale méme si un

biais de déclaration ne peut pas étre exclut dans ce contexte.

2.4.4. Evolution du contexte national

Du lerjanvierau30juin 2017, 1 149 cas d’hépatite A ont été déclarés a Santé publique
France avec une augmentation constante du nombre de cas passant de 65 cas en janvier 2017
a 348 cas en juin 2017. Pour comparaison 693 cas avaient été signalés en France en 2016
(données DO, Santé publique France). Les 3 souches « épidémiques » européennes circulant
chez les HSH dans de nombreux pays européens et identifiées par le CNR en France

métropolitaine sont : RIVM-HAV16090 dite « NI Europride », VRD-521-2016 dite « UK travel
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to Spain », V16-25801 dite « Germany Munich/Berlin/Francfort » (Source : site internet de

Santé publique France).
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CAMPAGNE DE VACCINATION
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3. CAMPAGNE DE VACCINATION

3.1. Introduction

3.1.1. Contexte de pénurie de vaccins contre le VHA

Devant la survenue d’un second pic épidémique, I’ARS Normandie a décidé en
S10- 2017 de mettre en place une campagne de vaccination ciblée et gratuite sur
I'agglomération de Rouen a destination des HSH. Cette campagne a été préparée en lien avec
les institutions nationales (Direction générale de la santé, Santé publique France, Agence
nationale de sécurité du médicament (ANSM)) puis aupres des partenaires de terrain (centres
de vaccination et association de prévention) pour vérifier sa faisabilité dans un contexte de
pénurie de vaccin [20]. Les partenaires sur le terrain (Ceggid, CMS et associations de
prévention) ont été mobilisés pour informer sur la campagne et promouvoir la vaccination

ainsi que la proposer dans des lieux spécifiques.

3.1.2. Description de la campagne de vaccination régionale

Des brochures d'information spécifique sur la vaccination contre le virus de
I’'hépatite A chezles HSH (dépliants et affiches) ont été créées par Santé publique France pour
la campagne (Annexe C). Ces outils ont été mis a disposition dans les différents lieux de
rencontre, les locaux des associations et les centres de vaccination. Une communication sur

la campagne a également été faite dans la presse gay locale (GayViking) puis dans la presse
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généraliste. Des séances de vaccination « hors les murs » réalisées dans un camion de
vaccination mis a disposition par I'association Aides et garé sur le parking d’un Sauna ou dans
les locaux deAIDES ont été annoncées sur les applications mobiles Grindr® et Hornet® via des
messages pop-up. Cette campagne a eu lieu entre le 22 mars 2017 et le 30 avril 2017,

300 vaccins ont été mis a disposition par I'ANSM a cette occasion.

3.1.3. Objectifs

L'objectif de cette évaluation était de décrire les caractéristiques des personnes
vaccinées, les facteurs d’acceptabilité de la vaccination et la connaissance des moyens de

communication et des actions mises en place durant la campagne de vaccination.

3.2. Matériels et Méthodes

3.2.1. Design de I’étude et recueil des données

Une enquéte épidémiologique transversale utilisant un auto-questionnaire (Annexe E)
a été mise en place au cours de la campagne. Ce questionnaire a été distribué aux personnes
HSH a qui était proposée la vaccination contre le virus de I'hépatite A. La premiére partie du
guestionnaire recueillait des informations sur la connaissance de la campagne, les raisons de
I'acceptation de la vaccination et le lieu de la vaccination. La deuxieéme partie recueillait des

informations sur les comportements sexuels a risque et les pratiques sexuelles au cours des 2
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mois précédant la date de la vaccination, des antécédents d'IST et des moyens utilisés pour

rencontrer leurs partenaires sexuels. Les données ont été saisies a l'aide du logiciel Epi info 7.

3.2.2. Analyses des données

Les variables catégorielles ont été comparées en utilisant le test exact de Fisher et les
variables quantitatives ont été comparées en utilisant le test non paramétrique de Mann

Whitney.

Les taux d'incidence (TI) ont été estimés comme précédemment décrit (chapitre 2.2.5)

Un modele de régression de Poisson a été utilisé pour déterminer si la période 2
suivant le début de la campagne (S16-2017 a S26-2017) était associée a des taux d'infection
plus faibles par rapport a la période 1 précédant la campagne (S50-2016 a S11 -2017). Il a été
respecté une période de « wash-out » correspondant a la période d’incubation moyenne de

la maladie (4 semaines) entre les deux périodes d’analyses.

Les analyses statistiques ont été effectuées a |'aide du logiciel EPI-INFO 7 (CDC, Atlanta,
GA) et du logiciel SAS (SAS Institute, Cary, NC). Une valeur de P < 0,05 a été considérée comme

statistiqguement significative.

3.2.3. Considérations éthiques

Le questionnaire d’évaluation de la campagne (Annexe D) ne comportait pas de

données permettant d’identifier directement ou indirectement les personnes participantes.
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Le consentement écrit des participants était recueilli au début du questionnaire. Aucune

indemnisation financiére n’a été proposée pour leur participation a cette enquéte.

3.3. Résultats

3.3.1. Caractéristiques générales des répondants

Le questionnaire a été proposé a 107 personnes HSH, 100 personnes ont acceptés d’y
répondre (98 vaccinés et 2 non vaccinés). L'age médian des hommes vaccinés (36 ans,
étendue: 18 a 71 ans) était significativement plus élevé que celui des cas (26 ans, étendue: 17
a48ans), p=0,04). Aucun n'avait déja eu I'hépatite A dans le passé et 40 hommes ont déclarés
une sérologie négative antérieure. Une majorité des hommes vaccinés ont déclaré avoir un
médecin généraliste (92 %) parmi lesquels 70,7 % connaissait leur orientation sexuelle.
Cependant, ils ne s’étaient majoritairement pas vu proposé la vaccination contre I'hépatite A

(72,7 %, n = 64/86, 14 données manquantes).

3.3.2. Connaissance de la campagne et facteurs d’adhésion

Les résultats des moyens de connaissance de la campagne de promotion de la
vaccination sont présentés dans le tableau 3. Les répondants avaient eu connaissance de cette
campagne majoritairement a partir des applications mobiles (31,6 %) suivis par la visite des

sites internet des associations (21,4 %) et la diffusion des outils dans des bars (18,4 %).
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Tableau 3. Connaissance de la campagne et des outils de promotion (N = 98)

POPULATION VACCINEE (N = 98)

Nombre %
Avez-vous eu connaissance de la campagne?
Oui 82 85,4
Non 14 14,6
Données manquantes 2
Si oui, comment en avez-vous eu connaissance??
Applications mobiles 31 31,6
Sites internets des associations 21 21,4
Bar, backrooms, sex clubs, videoclubs 18 18,4
Site internet d’information culturelle (GayViking) 16 16,3
Sites de rencontres 14 14,3
Saunas 13 13,3
Cinema Omnia 9 9,2
Centres de vaccination 15 15,3

#Plusieurs réponses possibles

Les facteurs d'acceptabilité de la vaccination et le lieu de cette vaccination sont

présentés dans le tableau 4. Le principal facteur motivant la vaccination était la peur de la

maladie (62,2 %). Les Cegidd (Centre gratuit d’information, de dépistage et de diagnostic des

IST) (39,8 %) et le camion de vaccination (26,5 %) ont été les principaux sites de vaccination.

Les vaccinations effectuées "hors les murs" (camion de vaccination et locaux de I’association

AIDES) ont totalisé 38,7 % des vaccinations. Il n'y avait pas de différence significative dans |'age

moyen des vaccinés selon les différents lieux de vaccination.
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Tableau 4. Description des motifs d'acceptabilité et des lieux de vaccination (N = 98)

POPULATION VACCINEE (N =98)

Nombre %
Quelles sont vos motivations principales ? #
Je suis inquiet a I'idée d’attraper cette maladie 61 62,2
Le vaccin est gratuit pendant la campagne 36 36,7
Je me sens a risque de contracter cette maladie 34 34,7
Linfection par le virus de I’hépatite A peut étre grave 34 34,7
Je connais une personne ayant eu une hépatite A dans mon 7 71
entourage !
Il est trés difficile pour moi de me faire vacciner autrement 6 6,1
Autres raisons 4 4,1
Ou recevez-vous la vaccination ce jour ?
Cegidd 39 39,8
Camion de vaccination 26 26,5
Centre médico social 18 18,4
Locaux de I'association AIDES 12 12,2
Autre 1 1,0
Données manquantes 2

#Plusieurs réponses possibles

3.3.3. Pratiques sexuelles a risque

La description des comportements et des pratiques sexuelles au cours des 2 mois
précédant la vaccination est présentée dans le tableau 5. La plupart des hommes vaccinés
avaient eu un ou plusieurs partenaires sexuels (91 %), principalement occasionnels (75,3 %)
et 47 % ont déclaré avoir un partenaire stable. La moitié des rencontres sexuelles étaient
anonymes et un tiers des personnes interrogées ont déclarées avoir des rapports sexuels en
groupe. Sur les 86 personnes qui ont déclarées pratiquer la pénétration anale, 88,4 %
déclarent utiliser « toujours » ou « souvent » le préservatif pour ces pratiques, et 11,6 %,
« rarement » ou « jamais ». A l'inverse, parmi les 83 personnes déclarant pratiquer le sexe
oro-génital, 15,7 % ont déclaré utiliser des préservatifs « toujours » ou « souvent » pour ces

pratiques et 84,3 % « rarement » ou « jamais ».
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Tableau 5. Comportements et pratiques sexuelles dans les 2 mois précédant la vaccination.

POPULATION VACCINNEE (N =98)

Nombre %
Partenaire sexuel stable
Oui 45 46,9
Non 51 531
Données manquantes 2
Un ou plusieurs partenaires occasionnels
Oui 73 75,3
Non 24 24,7
Données manquantes 1
Nombre de partenaires sexuels
Moyenne (Ecart-type) 6,63 (8,87)
Médiane (étendue) 4 (0;50)
Rencontres sexuelles anonymes
Oui 49 50,5
Non 48 49,5
Données manquantes 1
Pratiques sexuelles en groupe
Oui 28 31.5
Non 61 68.5
Données manquantes 9
Rencontres sexuelles a I’étranger
Oui 10 11,5
Non 77 88,5
Données manquantes 11
Sexe oro-genital (fellation)
Oui 83 84,7
Non 15 15,3
Sexe oral-anal (rimming)
Oui 51 53,7
Non 44 46,3
Données manquantes 3
Sexe anal (sodomie)
Oui 78 79,6
Non 20 20,4
Sexe digito-anal
Oui 61 63,5
Non 35 36,5
Données manquantes 2
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3.3.4. Antécédents d’autres IST

Parmi les 98 hommes vaccinés, 41,8 % ont déclaré un antécédent d’au moins une IST
(gonorrhée : 18,4 %, chlamydia : 22,5 %, syphilis : 19,4 %, hépatite B : 5,1% et hépatite C:
7,1%). En outre, huit hommes ont déclaré étre séropositifs pour le VIH avec une durée

moyenne de la maladie de 10 ans.

3.3.5. Evolution de lI'incidence de I’hépatite A

L’incidence pendant la période 1 de I'étude était de 17,1 cas pour 100 000 PA (IC 95 %:
9,6 a 24,5 cas pour 100 000 PA) et celle pendant la période 2 était de 5,6 cas pour 100 000 PA
(IC 95 %: 0,7 a 10,5 cas pour 100 000 PA). On observe une baisse significative de I'incidence
de I'hépatite A entre les deux périodes d’étude (p = 0,026) avant et aprés la mise en place de

la campagne.

3.4. Discussion

3.4.1. Contexte de pénurie de vaccin

Devant I'apparition de plusieurs épidémies en Europe et face aux tensions
d'approvisionnement en vaccins auxquelles certains pays devaient faire face, I'ECDC
recommandait de prioriser la vaccination aux HSH vivant dans les zones d'épidémies en cours

[25]. Deux vagues épidémiques ont été observées en Normandie. La survenue de la deuxieme

60



vague a motivé la mise en place d'une campagne de vaccination ciblée. Elle a été organisée et
financée par I’ARS Normandie permettant la mise a disposition d’un stock de vaccins gratuits.
Il s’agissait du seul moyen de mettre en place des mesures de controle efficaces car
I'application des recommandations vaccinales était impossible en raison de la pénurie de

vaccins en ville et dans les centres de vaccination.

En raison des tensions d'approvisionnement, le vaccin contre le VHA était
recommandé pour les HSH (avis HCSP - mai 2016) apres un test sérologique préalable
prouvant |'absence d'immunisation [20]. Aprés accord de la Direction générale de la santé, il
a été décidé de ne pas procéder a une sérologie préalable dans certaines circonstances

(vaccinations réalisées dans le camion, par exemple), pour éviter les perdus de vue.

Dans notre étude, la déclaration de leur orientation sexuelle a leur médecin traitant
était élevée dans la population des vaccinés. Bien que ce soit un facteur associé a des conseils
appropriés sur la santé [26], il est apparu que les recommandations spécifiques sur la
vaccination étaient mal appliquées chez ces personnes. Le manque de vaccins disponibles en
officine de ville peut étre I'une des principales raisons. Cependant, cela peut aussi étre d( a
une mauvaise connaissance des médecins généralistes des recommandations vaccinales

spécifiques a destination des HSH.

3.4.2. Particularités de cette campagne de vaccination

L'Agence régionale de la santé a mobilisé ses partenaires de terrain pour déployer une

campagne de vaccination a destination des HSH dans I'agglomération de Rouen. Les outils de
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communication ont été largement relayés dans la communauté gay par l'implication des

associations de prévention.

Le meilleur outil de communication semble étre |'utilisation des applications mobiles pour
rencontres gay. Bien que cette diffusion ait nécessité un budget spécifique, le nombre élevé
de personnes venues se faire vacciner aprés avoir eu connaissance des sessions de vaccination
via ces applications témoigne de la nécessité d’utiliser ces outils. L’investigation autour des
cas épidémiques d'hépatite A avaient mis en évidence |'utilisation de ces applications comme
principal moyen de rencontrer leurs partenaires sexuels, c’est pourquoi les hommes qui
utilisent ces applications ont été particulierement ciblés. En effet, les modes de socialisation
des HSH ont évolués avec |'utilisation de plus en plus fréquente des applications de rencontres
géolocalisées, en particulier par les jeunes HSH (dans I'’étude PREVAGAY 2015, 82% des HSH

de moins de 25 ans les utilisaient contre 54% pour les plus agés) [27].

Ainsi, I'utilisation de messages pop-up annoncant (24h avant) les sessions de vaccination
sur le parking du sauna ont permis de cibler a la fois les HSH fréquentant ce lieu de convivialité
gay mais également ceux utilisant les applis et qui se sont déplacés uniquement pour se faire
vacciner. Par ailleurs, proposer la vaccination « hors les murs » (camion stationné sur le
parking d’un sauna, site ol un tiers des vaccinations ont été réalisées pendant la campagne)
a permis de cibler les HSH qui ont fréquenté le sauna, qui sont des lieux a risque élevé de
transmission de I'hépatite A [28]. Un programme de vaccination similaire avait été réalisé
précédemment a Barcelone dans des bains publics [29], cependant par rapport a ce
programme notre action a été renforcée par |'utilisation des applications mobiles qui n’étaient

pas encore utilisées en 2008.

62



3.4.3. Principaux motifs d’acceptation de la vaccination

Le principal motif d'acceptation de la vaccination contre le VHA a été la peur de la maladie
et, dans une moindre mesure, la gratuité du vaccin. Il est donc nécessaire de poursuivre la
communication sur I'épidémie et de continuer a offrir une vaccination gratuite dans les
centres de vaccination car I'épidémie se poursuit dans la région. Ces actions devraient étre
facilitées avec la fin annoncée de la pénurie d'approvisionnement en vaccins en pharmacie

hospitaliére depuis cet été.

Enfin, la campagne de vaccination n'a pas visé suffisamment les jeunes HSH (de moins de
25 ans) dont le niveau de séroconversion est probablement inférieur, malgré I'utilisation des
applications mobiles. En effet, les HSH vaccinés étaient significativement plus agés que les cas
d'hépatite A déclarés. Un renforcement des actions de prévention auprés des jeunes apparait
donc nécessaire, en particulier dans les milieux étudiants (SUMPS...) qui n’avaient pas été

spécifiguement ciblés par la campagne.

3.4.4. Evolution de l'incidence de I’hépatite A

La courbe épidémique a montré une diminution du nombre de cas notifiés depuis le début
de la campagne avec une diminution significative de l'incidence. Les actions initiales visant a
sensibiliser les professionnels de santé et les associations de prévention ont probablement eu
un impact sur l'incidence de la maladie et ces actions ont ensuite été renforcées par la

campagne de vaccination.
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Cependant, depuis la fin de cette étude nous avons observé une recrudescence du nombre
de nouveaux cas en juillet/aolt 2017 en Normandie [30]. Les mouvements de population a
I'occasion des vacances d’été et les manifestations estivales (Gayprides) peuvent en partie
expliquer cette nouvelle augmentation qui est observée également dans d’autres régions de

France.

Suite a l'augmentation du nombre de déclarations d’hépatite A associée a une
augmentation du sex-ratio dans plusieurs régions frangaises au premier semestre 2017, Santé
publique France a lancé cet été une campagne digitale nationale d’information sur

I"hépatite A et les autres IST (http://sexosafe.fr/vaccination) et a relayé des messages

d’information sur Facebook et les applications mobiles de rencontres.

3.4.5. Forces et limites de I'étude

Cette étude présentait des forces. Des données originales ont été recueillies a I'aide d’un
guestionnaire auto-administré, contribuant probablement au fort taux de réponses a ce
qguestionnaire et au faible nombre de données manquantes, d’autant plus que certaines
guestions portaient sur la sexualité des répondants. Ensuite, une partie du questionnaire
reprenait les questions de la surveillance renforcée permettant ainsi la comparaison des cas

avec des « non-cas ».

Cette étude présentait des limites. Tout d'abord, il n’est pas exclu qu'il y ait eu un biais de
déclaration ainsi qu’un biais de mémoire (auto-questionnaire rétrospectif). Ensuite, il n'a pas
été possible d'évaluer le nombre de personnes appartenant a la population cible (estimations

approximatives de la population cible réalisée par les associations en urgence estimant le
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nombre de personnes a vacciner entre 300 et 500), ainsi la couverture vaccinale obtenue a la
fin de la campagne reste inconnue. Une étude de Weerakoon et al. [31] avait estimé que les
taux de vaccination de 40 a 50% parmi les HSH étaient nécessaires pour prévenir une épidémie
et ce surtout chez les jeunes. Enfin, dans cette étude, nous n’avons pas réussi a documenter

les refus de vaccination : les personnes étant venus spécifiquement pour se faire vaccination.
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ETUDE CAS-TEMOINS
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4. ETUDE CAS-TEMOINS

4.1. Introduction

Les hommes ayant répondus au questionnaire de la campagne de vaccination ont été
utilisés comme des témoins et ont été comparés aux cas afin d’identifier des facteurs de
risques d’infection. Dans une précédente étude cas-témoins de Cotter et al. [32] réalisée chez
des HSH, le seul facteur de risque identifié était le contact avec un cas d’hépatite A mais aucun

comportement ni aucune pratique sexuelle n’étaient associés a la survenue de la maladie.

L’objectif de cette étude cas-témoins était d’identifier de nouveaux facteurs de risque

d’infection par le virus de I’hépatite A parmi les HSH dans un contexte épidémique.

4.2. Matériels et Méthodes

4.2.1. Schéma d’étude

Il s'agissait d'une étude cas-témoins non appariée basée sur la surveillance prospective
des cas d’hépatite A aigue signalés a la plateforme de veille et de sécurité sanitaire de I’ARS
Normandie entre les mois de décembre 2016 et juin 2017 pour la population des cas. La
population des témoins a été recrutée a partir des hommes ayant répondu au questionnaire
de la campagne de vaccination réalisée de mars a avril 2017. Ce schéma d'étude a été choisi

en raison de la rareté de I'événement étudié et de la difficulté a recruter la population cible.
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4.2.2. Population étudiée

Ont été inclus dans I’étude, tous les cas d’hépatite A signalés a la plateforme de VSS
entre le mois de décembre 2016 et le mois de juin 2017, domiciliés en Seine-Maritime et se

déclarant étre HSH afin d’accroitre la comparabilité entre les deux groupes.

Les témoins ont été inclus dans I'étude a partir de la population des hommes HSH
domiciliés en Seine-Maritime, ayant répondu au questionnaire d’évaluation de la campagne
pendant la période de mars a avril 2017 et qui n’avaient jamais eu ni I’hépatite A, ni recu la
vaccination contre I'hépatite A. Il n’a pas été réalisé d’appariement entre les cas et les

témoins.

4.2.3. Analyses statistiques

Des régressions logistiques inconditionnelles univariées ont été réalisées pour

identifier les facteurs de risques associés a I’hépatite A.

Un modeéle de régression logistique inconditionnelle multivariée a été construit avec
une procédure de sélection (par élimination) pas a pas descendants (Backward) pour identifier
les facteurs de risques indépendamment associés a I'hépatite A. Les OR ajustés (ORa) et leurs

IC 95 % ont été calculés a partir des variables inclues dans le modéle final.

La qualité d’ajustement du modele aux données a été vérifiée a partir du test de
Hosmer et Lemeshow et le pouvoir discriminant du modéle de régression logistique a été
vérifié a I'aide de la courbe ROC (receiver operating characteristic). Une courbe ROC est le

tracé des valeurs de la sensibilité (Se) en fonction de 1-Sp (Spécificité). L’aire sous la courbe
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ROC, varie entre 0 et 1, la discrimination est considérée : nulle si I'aire sous la courbe ROC =
0,5 ; acceptable si elle appartient a [0,7 ; 0,8[ ; excellente si elle appartient a [0,8 ; 0,9[ ; et

exceptionnelle si I'aire sous la courbe est supérieure ou égale a 0,9 [33].

Les analyses statistiques ont été effectuées a l'aide du logiciel SAS (version 9, SAS

Institute, Cary, NC). Une valeur p < 0,05 a été considérée statistiquement significative.

4.3. Résultats

Un total de 13 cas et de 83 témoins ont été inclus dans I’étude.

4.3.1. Analyses univariées

Les résultats des analyses univariées sont présentés dans le tableau 5. Seuls un age
inférieur a 32 ans (OR : 3,17 ; IC95 % : 1,01-9,95 ; p = 0,048) et la méconnaissance du risque
de transmission sexuelle de la maladie (OR: 6,47 ; IC95%: 1,54-27,24; p = 0,011)
apparaissent comme des facteurs de risque d’acquisition de I'hépatite A statistiquement

significatifs dans les analyses de régression logistique univariée.

4.3.2. Analyses multivariées

Les résultats des analyses multivariées sont présentés dans le tableau 5. Seules trois
variables ont été incluses dans le modeéle final. Un age inférieur a 32 ans (ORa : 5,61 ; IC95 % :
1,02 - 30,92 ; p =0,048) et la méconnaissance du risque de transmission sexuelle de la maladie

(ORa:9,41;1C95 % : 1,88 - 47,14 ; p = 0,006) restaient des facteurs de risque indépendants
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d’acquisition de la maladie. Avoir eu un ou plusieurs partenaires anonymes apparait dans le
modele final comme un facteur de risque mais non significatif (ORa : 3,14 ; IC95 % : 0,61 -

16,26 ; p =0,17).

La qualité du modele final a été vérifiée. Le résultat du test de Hosmer et Lemeshow
est non significatif (p=0,85), montrant ainsi un bon ajustement du modele aux données (il n’y
a pas de différence significative entre les probabilités observées et les probabilités attendues)
et I’air sous la courbe ROC = 0,82 (Annexe F), signifiant que le pouvoir discriminant du modele

est excellent.
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Tableau 6 : Facteurs de risques d’acquisition de I’'hépatite A

Analyses Univariées

Analyses Multivariées

Charactéristiques OR IC 95% p OR IC 95% p

Age (années), n=99

[32-72] 1 (Ref) 1 (Ref)

[16-32] 3,17 1,01-9,95 0,048* 5,61 1,02 - 30,92 0,048*
Connaissance du risque de transmission sexuelle, n=93

Oui 1 (Ref) 1 (Ref)

Non 6,47 1,54 -27,24 0,011* 9,41 1,88-47,14 0,006*
Partenaire(s) Anonyme(s), n=95

Non 1 (Ref) 1 (Ref)

Oui 1,02 0,30- 3,44 0,97 3,14 0,61 - 16,26 0,17
Partenaire(s) occasionnel(s), n=95

Non 1 (Ref)

Oui 0,47 0,14 - 1,65 0,24
Partenaire(s) a I'étranger, n=86

Non 1 (Ref)

Oui 2,27 0,40-12,82 0,35
Pratiques sexuelles en groupe, n=87

Non 1 (Ref)

Oui 0,48 0,10- 2,38 0,37
Partenaire stable, n=93

Oui 1 (Ref)

Non 1,77 0,49-6,34 0,38
Pratiques oro-génitales, n=95

Non 1 (Ref)

Oui 0,34 0,09-1,30 0,11
Pratiques oro-anales, n=93

Non 1 (Ref)

Oui 0,84 0,25-2,83 0,78
Pénétrations anales, n=95

Non 1 (Ref)

Oui 0,77 0,19-3,17 0,72
Consommation de drogue/alcool avant ou pendant les rapports sexuels, n=95

Non 1 (Ref)

Oui 1,3 0,36 -4,75 0,69
Au moins 1 antécédent d’IST (sauf VIH), n=99

Non 1 (Ref)

Oui 0,43 0,13-1,46 0,178
Statut VIH positif, n=92

Non 1 (Ref)

Oui 2,83 0,74-10,91 0,13
Utilisation du préservatif pour les pénétrations anales, n=79

Oui (toujours ou souvent) 1 (Ref)

Non (rarement ou jamais) 3,66 0,75-17,77 0,107
Utilisation du préservatif pour les pratiques oro-génitales, n=77

Oui (toujours ou souvent) 1 (Ref)

Non (rarement ou jamais) 1,33 0,15-11,88 0,8
Médecin traitant, n=95

Oui 1 (Ref)

Non 3,62 0,79 - 16,53 0,097
Proposition antérieure de la vaccination, n=75

Oui 1 (Ref)

Non 0,4 0,10-1,60 0,198

Abbreviations : OR, odds ratio ;IC 95%, interval de confiance a 95%.

*significatif.
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4.4. Discussion

Dans cette étude cas-témoins, les hommes plus jeunes et ceux qui n’ont pas connaissance
du risque de transmission de I'hépatite A a I'occasion de rapports sexuels avaient un plus
grand risque d’avoir la maladie méme en prenant en compte la présence de partenaires
anonymes. Il faut donc renforcer la campagne d’information sur I'épidémie actuelle en
rappelant les modes de transmission du VHA et les moyens de prévention, en particulier chez

les jeunes.

L'une des forces de cette étude était d’avoir pu utiliser les participants de la campagne
comme des témoins grace a I’élaboration du questionnaire qui reprenait en partie les items
de la surveillance renforcée pour les cas d’hépatite A. De plus, I'’étude comportait environ six
témoins pour un cas, augmentant ainsi au maximum la puissance de cette étude. Enfin, le
modeéle de régression logistique inconditionnelle multivarié semble robuste, les trois variables
incluses dans le modele final permettant de discriminer les cas et les témoins de facon

excellente.

Cependant, I'étude présentait des limites. Tout d’abord, malgré le nombre important de
témoins I'étude comportait peu de cas ce qui limite de fait sa puissance. En effet, I'épidémie
en Normandie était de faible ampleur (par rapport aux autres régions de France). De plus,
seuls les cas domiciliés en Seine-Maritime ont été inclus dans I'étude car la campagne de
vaccination n’a été mise en place q dans ce seul département. Enfin, on ne peut pas exclure
un biais de déclaration a la fois chez les cas et les témoins en raison du type d’étude, ni un
possible biais de recrutement (les périodes d’exposition a risque n’étant pas exactement les

mémes pour les cas et les témoins).
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5. CONCLUSION

L'incidence de I'hépatite A a globalement diminué au cours des 10 derniéres années au
sein de I'Union européenne. Cette tendance a la baisse s’explique par la poursuite de
I’'amélioration des conditions d’hygiéne, se traduisant par une baisse de I'exposition au VHA,
en particulier dans la petite enfance. Cependant, cela entraine une diminution de lI'immunité
et une augmentation du nombre d’individus susceptibles. Cette susceptibilité croissante de la

population générale a unimpact sur le risque d'épidémies et a été précédemment illustré [34].

Nous décrivons une épidémie d'hépatite A parmi les hommes ayant des rapports sexuels
avec les hommes survenue en Normandie depuis décembre 2016. La principale souche virale
circulante (VRD_521_2016) était la méme que celle retrouvée récemment dans de nombreux
autres pays européens, qui présentaient des épidémies similaires. La mesure de contréle
principale était la mise en place d'une campagne de vaccination ciblée a destination des HSH.
Cette campagne a été mise en ceuvre par I’Agence régionale de santé de Normandie avec la
collaboration étroite des associations de prévention et des professionnels du terrain. Les relais
communautaires étaient essentiels pour réduire la circulation du virus dans cette population
et contenir I'épidémie. Les efforts visant a obtenir une couverture vaccinale élevée dans cette
population en particulier chez les plus jeunes doivent étre poursuivis afin de stopper la
diffusion du VHA. Notre étude présente les moyens et les outils les plus efficaces pour toucher

la population HSH avec des messages de prévention.

Enfin, depuis la fin de cette étude nous avons observé une recrudescence du nombre de
nouveaux cas en Normandie (et dans d’autres régions de France) pendant les mois de juillet
et ao(t. La multiplication des manifestations estivales (Gayprides) et des mouvements de

population pendant les vacances d’été sont des facteurs de risque d’aggravation de la
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situation épidémiologique actuelle. Une nouvelle campagne de vaccination a été lancée en
Normandie en Septembre 2017 en réponse a cette recrudescence de cas avec des actions

ciblées chez les jeunes.
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7. ANNEXES

Annexe A. Formulaire de Déclaration Obligatoire de I’hépatite A

République frangaise

Nom :

Hépital/service

Médecin ou biologiste déclarant (tampon)

Si notification par un biologiste

Nom du clinicien :

Maladie a déclaration obligatoire

Hépatite aigué A N° 12614702

Adresse Hapital/service :

_ ; Important : tout cas d'hépatite A doit étre signalé
Télephone : Adresse : immédiatement par tout moyen approprié
Télécopie : Téléphone : (téléphone, télécopie...) au médecin de I'ARS.
Signature : Télécopie :

Initlale dunom s L] Prénom : i Sexe: [ M OF Datedenaissance: || | | | | | | |

Codedanonymat: |1 | | L ¢ ¢ [t ¢ ¢ JL 4 | | | Datedelanotification: | | 1 | | | | |
(A établir par I'ARS)

Codedanonymat: |1 | 1 Lo (I 1 ¢ 1 JL 1 | | | Datedelanotification: | | | | | | | |
(A établir par 'ARS)

Sexe: [ M OF Datedenaissance: |1 | 1 | 1 | | | Code postal du domicile du patient :

Diagnostic biologique : PR T . oo R B 5 R A B a5

Date du prélevement IgM VHA positif : |

ALAT (SGPT) : | Normale du laboratoire :

L L 1 1 1 1 1 | signaléchantilon : Seuilde positivite: L1 | |1 |

Clinique :

[ oui

Présence de symptomes”

[non

[ ne sait pas

“asthenie. anorexie. fievre, vomissements. douleurs abdominales. diarrhée

lctére - [] oui [ non [ ne sait pas
Sioui, datededébutdelictere: | 1 [ 1 | | | | |
Hospitalisation : [J oui O non [ ne sait pas

Hépatite aigué A

Critéres de notification
Présence d'lgM anti-VHA dans le sérum

Dans les 2 3 6 semaines avant la date de début des symptoémes, de l'ictére ou du diagnostic biologique (plusieurs réponses possibles) :

Autre(s) cas d'hepatite A dans I'entourage :

[ famille

Sioui:

[ autre(s), préciser: ...

Présence d'un enfant de moins de 3 ans au domicile :

Le cas travaille dans ou fréquente un(e) :

[ oui

Séjour hors France métropolitaine :

Si oul, préciser le lieu ou le pays :

Consommation de fruits de mer en France métropalitaine :

O oui

[ collectivité d'enfants (creche, garderie, école, établissement pour personnes handicapees)

[ non

[ ne sait pas

[ oui

I non [1 ne sait pas
- créche : [ oui I non [ ne sait pas
- établissement pour personnes handicapées ©:  [] oui [ non [ ne sait pas
[Jnon [ ne sait pas
[ oui O non [] ne sait pas
[ non [ ne sait pas

Sioui: -huitres: [ oui

- autre(s) fruit(s) de mer, préciser :

Antécédents vaccinaux :
Le cas est-il vacciné contre I'hépatite A : 1 oui

L

Si oui, nombre de doses :

Clnon

Date de la dernigre dose - |||

[ ne sait pas

PrOfESSION QU CAS | e

Médecin ou biologiste déclarant (tampon)
Nom

Hépital/service :

Adresse :

Téléphone :

Télecopie :

Signature :

Si notification par un biologiste

Nom du clinicien :

Hépital/service :
Adresse :
Télephone
Télécopie :

ARS (signature et tampon)

Maladie & déciaraticn cbiigatoire (ArtL 3113-1, R 3113-1, R 3113-2, R 3113-5, D 3113-7 du Code de la santé publique)
Information individuelle des personnes - Droit d'accés et de rectification pendant 6 mois par le médecin déclarant {lof du 6 janvier 1978} - Centralisation des informations a I'institut de veilie sanitaire

e o St e ettt e T P

89



Annexe B. Questionnaire de la surveillance renforcée

° . Santé
@ o publique
3 ° France

Questionnaire de recueil de données

Cas groupés d’hépatite A (Annexe a la DO)

En complément des informations que je viens de recueillir, je vais vous poser une série de
questions complémentaires. Parmi ces questions, un certain nombre d’entre elles portera sur
vos comportements sexuels, ceci afin de mieux décrire les risques de transmission de
I'hépatite A et de mettre en place des mesures de prévention spécifique.

Ce questionnaire est totalement anonyme et aucune donnée nominative ne sera recueillie.
Accepteriez-vous de répondre a ces questions ?

Numéro SIVSS (Pour ARS) : Date du signalement : / /
Code postal :

Pays de naissance (si non précisé dans la DO) :

Profession (si non précisé dans DO) :

Au moment du diagnostic de I’hépatite A, avez-vous été diagnostiqué positif pour une
ou plusieurs des infections sexuellement transmissibles suivantes ?

VIH [Joui [ Non, je n'ai pas été dépisté [1 Non, mon résultat était déja positif
Gonococcie [1oui [ non, je n'ai pas été dépisté [1 Non, mon résultat était déja positif
Chlamydia [ oui [ non, je n'ai pas été dépisté [ Non, mon résultat était déja positif
Syphilis [Joui [ non, je nai pas été dépisté [ Non, mon résultat était déja positif
Hépatite B (Joui [l non, je nai pas été dépisté [1 Non, mon résultat était déja positif
Hépatite C [ oui [J non, je n‘ai pas été dépisté [J Non, mon résultat était déja positif

Avez-vous déja été diagnostiqué avec I'une des infections suivantes?

VIH [Joui [ Non Date du dernier dépistage positif : / /
Gonococcie [loui [Inon Date du dernier dépistage positif : / /
Chlamydia Loui  [lnon Date du dernier dépistage positif : / /
Syphilis Loui [lnon Date du dernier dépistage positif : / /
Hépatite B Ldoui  [lnon Date du dernier dépistage positif : / /
Hépatte C [ oui [ non Date du dernier dépistage positif : / /
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. . Santé
@ o publique
3 ° France

Exposition a risque dans les 2 mois précédents la date de début des

signes

Avez-vous voyagé dans les deux mois précédents la date de début des signes ?

A I'étranger : Ldoui [lnon
Si oui, le(s)quel(s) et date(s) de séjour :
Hors du département 76 : (Joui [lnon

Si oui, le(s)quel(s) et date(s) de séjour

Pratigues sexuelles

Dans les deux mois précédents la date de début des signes, avez-vous eu des rapports
sexuels avec un partenaire féminin ? (Joui [Clnon

Dans les deux mois précédents la date de début des signes, avez-vous eu des relations
sexuelles avec des hommes ? (Joui [ non

Dans les deux mois précédents le début des signes, avez-vous eu un partenaire sexuel
stable ? (Joui [non

Dans les deux mois précédents le début des signes, avez-vous eu un ou plusieurs partenaires
occasionnels ? (Joui [Jnon

Dans les deux mois précédents le début des signes, avez-vous eu des relations sexuelles ?

Anonymes (Joui [lnon
En groupe doui [lnon
Al'étranger [Joui [Jnon
Tarifiée Joui [lnon

Dans les deux mois précédents le début des signes, avez-vous pratiqué le sexe oro-génital
(fellation) ? [ oui [ non

Dans les deux mois précédents le début des signes, avez-vous pratiqué le sexe oro-anales ?
Loui Onon

Dans les deux mois précédents le début des signes, avez-vous pratiqué le sexe anal
(sodomie)? [ oui [ non

Dans les deux mois précédents le début des signes, avez-vous consommeé de la drogue
et/ou d'alcool avant ou pendant vos rapports sexuels Joui [lnon
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Dans les deux mois précédents le début des signes, dans quels lieux avez-vous rencontré
vos partenaires sexuels ?

1 Rue, parc

[ Sites de rencontre
L1 Application mobile
] Bars ou clubs sans backroom (] Backrooms, sex clubs, vidéoclubs
[1 Saunas L1 Autre ; précisez

Utilisation du préservatif dans les 2 mois précédents

Dans les 2 mois précédents la date de début des signes, avez-vous utilisé le préservatif ?
Pour les pénétrations anales :

UJ Toujours [J Souvent  [J Rarement [J Jamais LINon pratiqué

Pour les pratiques oro-génitales :

[ Toujours 1 Souvent 1 Rarement (1 Jamais [INon pratiqué

Médecin traitant

Votre médecin traitant est-il au courant de votre orientation sexuelle ?
] oui ] non ] Pas de de médecin traitant

Facteurs de risque d’hépatite A

Dans les deux mois précédents le début des signes, I'un de vos partenaires sexuels a-t-il eu
des symptdbmes d’hépatite ?

doui [lnon L1 Ne sait pas

Si oui,
Date de la ou des rencontres
Lieu de la ou des rencontres

Pratiques sexuelles
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Connaissances de ’hépatite A

Avez-vous déja entendu parler de I'hépatite A ? [ oui

Selon vous quel est le risque d’étre contaminé par le virus de I'hépatite A a 'occasion de

rapports sexuels ?

] Trés élevé L] Elevé ] Peu élevé

1 non

Selon vous quelle est le risque de transmission de I'hépatite A ?

A l'occasion de pratiques oro-génitales (fellation)

L] Trés éleve L] Elevé [J Peu élevé
A l'occasion de pratiques oro-anales

L] Trés éleve L] Elevé [J Peu élevé
A l'occasion de pénétrations anales

] Trés élevé ] Elevé ] Peu élevé

[1 Pas de risque

[ Pas de risque

[ Pas de risque

[ Pas de risque

Vous a-t-on déja proposé une vaccination contre I'hépatite A? [ oui [ non

Si oui qui ?
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Annexe C. Dépliant de promotion de la vaccination
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Annexe D. Article publié dans le BEH, juillet 2017
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Arnaud Mathieu', Ndeindo Ndeikoundam Ngangro®, Nathalie Nicolay' (nathalie.nicolay@ars.sante.fr)

' Santé publique France, Cellule d’intervention en région (Cire) Normandie, Rouen, France

2 Centre national de référence (CNR) du virus de I'hépatite A, Hopital Paul Brousse, AP-HP, Villejuif, France
3 Santé publique France, Saint-Maurice, France

* Agence régionale de santé Normandie, Rouen, France

Résumé // Abstract

itroduction — Depuis février 2016, différents pays européens ont rapporté la circulation de plusieurs souches
spe0|f|ques du virus de I'népatite A (VHA) de génotype IA, affectant principalement les hommes ayant des
rapports sexuels avec des hommes (HSH). Ce travail décrit les caractéristiques de I'’épidémie d’hépatite A
survenue en Normandie depuis la fin de I'année 2016 et ses liens avec les épidémies actuellement en cours
dans d'autres pays européens, ainsi que les mesures de contréle mises en place.

V s — Une description de I'épidémie a été effectuée a partir des données recueillies par la déclaration
obllgat0|re Une surveillance renforcée des cas d’hépatite A déclarés a été mise en place au moyen d’un ques-
tionnaire standardisé annexé & la déclaration obligatoire, recueillant les comportements sexuels a risque et
les modes de rencontre.

ultats - Entre le 19 décembre 2016 (semaine 50-2016) et le 30 avril 2017 (semaine 17-2017), un total de
SO cas d’hépatite A domiciliés en Normandie ont été déclarés a Santé publique France, dont 24 étaient des
hommes (sexe ratio H/F : 4 et age médian =26 ans) ; 20 cas résidaient dans le département de la Seine-Maritime
et 17 cas masculins déclaraient avoir des relations sexuelles avec des hommes. Parmi les 24 hommes, 21 cas
épidémiques ont été classés « confirmés » (20 souches VRD_521_2016 et une souche RIVM HAV16-090),
1 cas épidémique a été classé « probable » et 2 cas sporadiques ont été recensés sur cette période. Les cas
déclaraient principalement rencontrer leurs partenaires sexuels de fagcon anonyme et en groupe. Les sites de
rencontre et applications mobiles étaient les principaux moyens utilisés pour rencontrer ces partenaires.

Conclusion - L'épidémie d’hépatite A en cours sur I'agglomération de Rouen a été détectée alors que plusieurs
pays européens rapportaient des cas groupés avec la méme souche virale. La mise en place d’une campagne
de vaccination a destination des HSH de l'agglomération de Rouen a été déployée en avril 2017, avec pour
objectif le contréle de I'épidémie.

tion — Since February 2016, several European countries have reported the circulation of specific strains
of hepatms A virus (HAV) genotype IA mainly affecting men having sex with men (MSM). This paper describes
the extent of the epidemic situation in Normandy region (France) since the end of 2016, its links with the ongoing
ep/demlcs described in several European countries, and the implementation of control measures.

/ /s — A description of the outbreak was made based on the data collected by mandatory notification. An
enhanced surveillance of hepatitis A cases was implemented using a standardized questionnaire attached to the
mandatory reporting form. The questionnaire collected at risk sexual behaviors and venues for sexual contacts.

- Between 19 December 2016 (week 50-2016) and 30 April 2017 (week 17-2017), a total of 30 cases of
hepatms A living in Normandy were reported to Santé publique France, 24 out of 30 were men (sex ratio M/W:
4 and medlian age 26), 20 cases lived in the Seine-Maritime district, and 17 cases reported being MSM. Among
the 24 men, a total of 21 confirmed epidemic cases (20 strains VRD_521_2016 and 1 strain RIVM HAV16-090),
1 probable epidemic case, and 2 sporadic cases were recorded during this period. The cases reported they met
their sexual partners mainly anonymously and in groups. Dating sites and mobile applications were the main
means used for encounters.

( 1 — The ongoing outbreak of hepatitis A in the Rouen area was detected while several European
countries reported clusters with the same viral strain. Results of enhanced surveillance were used to implement
a vaccination campaign targeting MSM in the Rouen area in order to control the outbreak.

és Epldemle Virus de I’ hepatlte A, HSH, Europe
Qutbreak, Hepatitis A virus, MSM, Europa
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Introduction

L’hépatite A est une maladie infectieuse causée
par le virus de I’hépatite A (VHA), de la famille des
Picornaviridae. La durée d'incubation varie de 2
a 6 semaines. Un ictére est présent dans plus de
70% des cas a I'dage adulte. La gravité de l'infec-
tion est liée aux formes fulminantes, qui surviennent
dans moins de 1% des cas’. Le réservoir du VHA
est exclusivement humain, avec une excrétion fécale
du virus qui précede de 1 a 2 semaines I'apparition
des signes cliniques. Le mode principal de transmis-
sion est ainsi de type oro-fécal, par ingestion d’eau
ou d’aliments contaminés ou par contact direct avec
des selles de personnes infectées. La séroprévalence
anti-VHA augmente avec I'dge et a été estimée en
France a 2,5% entre les dges de 1 et 6 ans et a 45,7%
entre 40 et 49 ans?.

La population des jeunes hommes ayant des
rapports sexuels avec des hommes (HSH) et dont
les pratiques sexuelles rendent possible la trans-
mission oro-fécale du virus représente un groupe a
risque d'infection par le VHA. Plusieurs foyers épidé-
miques liés a une transmission sexuelle du virus ont
ainsi été rapportés dans cette population®?. Plus
récemment, en décembre 2016, le Centre européen
de prévention et de contréle des maladies (ECDC)
rapportait la circulation de deux souches du VHA de
génotype IA® ayant entrainé 'émergence de plusieurs
foyers épidémiques dans différents pays européens,
dont le Royaume-Uni, 'Allemagne et les Pays-Bas’*.

Linfection par le VHA est une maladie & prévention
vaccinale. En 2002, une extension de la vaccination
aux homosexuels masculins a été recommandée °.

En France, I'hépatite A aigué est une maladie a décla-
ration obligatoire (DO) depuis 2005'. Un des objec-
tifs de la notification est de repérer les cas groupés
afin de mettre en place rapidement des mesures
de contrdle et de guider les politiques de préven-
tion. La documentation des expositions a risque
n’inclut cependant pas les facteurs de risque sexuels
(rapports homosexuels). Par ailleurs, devant une
suspicion de cas groupés, le Centre national de réfé-
rence (CNR) du VHA peut étre sollicité pour carac-
tériser les souches en cause (génotype, séquence).

Dans le département de Seine-Maritime (76), I'inci-
dence de I’hépatite A est faible (0,8/100 000 habitants
en 2016, avec 10 cas notifiés, source Santé publique
France : DO de I'hépatite A). Le 11 janvier 2017
(semaine 02-2017), 5 cas d’hépatite A diagnostiques
entre la semaine 50-2016 et la semaine 01-2017 chez
des hommes domiciliés dans I'agglomération de
Rouen ont été signalés a I’Agence régionale de santé
(ARS) Normandie. Un de ces cas rapportera spon-
tanément avoir eu des relations sexuelles avec un
partenaire déja infecté par le VHA. La Cellule d’inter-
vention en région (Cire) Normandie de Santé publique
France a été saisie par I’ARS afin de caractériser ces
cas groupés et de proposer des mesures de santé
publique adaptées. Ce travail décrit les caracté-
ristiques de I'épidémie et les mesures de controle
mises en place.

18 juillet 2017 | BEH 18

Méthodes

Une surveillance épidémiologique renforcée de
I'ensemble des cas de sexe masculin notifiés agés de
plusde 16 ans a été mise en place parla Cire Normandie
au moyen d’'un questionnaire standardisé, rétrospec-
tivement pour les cas déja notifiés puis prospective-
ment entre le 19 décembre 2016 (semaine 51-2016,
semaine de début de "'augmentation de l’incidence)
et le 30 avril 2017 (semaine 17-2017).

tions de cas

Un cas d’hépatite A a été défini comme un homme ayant
eu un diagnostic d’hépatite A avec isolement d’immuno-
globulines de type M (IgM) anti-VHA dans le sérum
depuis le 16 décembre 2016 et résidant en Normandie :

* un cas épidémique confirmé a été défini comme
un cas d’hépatite A avec isolement d’'une
des souches virales épidémiques de géno-
type 1A (VRD_521_2016, RIVM-HAV16-090
et V16-25801) ;

¢ un cas épidémique probable a été défini comme
un cas d’hépatite A en attente du résultat des
analyses virologiques ;

* un cas contact a été défini comme un cas d’hépa-
tite A ayant un lien épidémiologique (ayant eu des
contacts rapprochés) avec un cas épidémique ;

* un cas sporadique a été défini comme un cas
d’hépatite A avec isolement d’une souche virale
différente d’'une souche épidémique.

La Cire était informée en temps réel de tout nouveau
signalement d’hépatite A par la plateforme de veille
et d’'urgences sanitaires de '’ARS Normandie. Un
questionnaire complémentaire annexé a la DO était
administré par les équipes de veille sanitaire de TARS
au décours du questionnaire de DO pour chaque cas
d’hépatite A de sexe masculin signalé et déclarant
avoir des rapports sexuels avec des hommes. Les
informations complémentaires recueillies portaient
sur I'existence d’un diagnostic récent ou ancien (porté
dans les 12 mois précédents) d’autres infections
sexuellement transmissibles (IST), sur les pratiques
sexuelles a risque (utilisation ou pas du préservatif
lors des pénétrations anales et des fellations), les
moyens et les lieux de rencontre fréquentés au cours
des deux mois précédant la date de début des signes
(période d’incubation simplifi€ée aux deux mois précé-
dant la date de début des symptémes), ainsi que sur
les connaissances et perceptions de I’hépatite A et
les antécédents de vaccination contre 'hépatite A.

ysSes viroiogiques

Tous les sérums des cas d’hépatite A de sexe masculin
diagnostiqués pendant la période de I'étude ont été
envoyés au CNR des hépatites pour identification et
séquencage de I'ARN viral, comme précédemment
décrit!'. Pour certains cas, un controle de la sérologie
a pu étre effectué au préalable par le CNR.
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Résultats

Description épidémiologique

Entre le 19 décembre 2016 (semaine 50-2016) et le
30 avril 2017 (semaine 17-2017), 30 cas d’hépatite A
domiciliés en Normandie ont été notifiés a Santé
publique France.

Parmi ces cas, 24 étaient des hommes (sexe ratio
H/F : 4) d’age médian 26 ans (min-max =17-59 ans),
20 étaient domiciliés en Seine-Maritime, 21 étaient
des cas épidémiques confirmés (20 souches
VRD_521_2016 et une souche RIVM HAV16-090),
1 était un cas épidémique probable (sérum non
recu par le CNR) et 2 étaient des cas sporadiques

(figure 1). Au total, 18 cas déclaraient étre HSH :
17 cas épidémiques confirmés et 1 cas épidémique
probable Parmi les 21 cas épidémiques confirmés,
4 cas déclaraient ne pas étre HSH : 1 cas était un cas
contact d’'un cas épidémique confirmé (ami), mais
3 cas n'avaient aucune exposition a risque retrouvée.
Les 2 cas sporadiques ont déclaré avoir voyagé en
Afrique pendant leur période d’exposition a risque.

Parmi les 18 cas déclarant étre HSH (17 cas épidé-
miques confirmés et 1 cas épidémique probable),
13 questionnaires ont été retournés (tableau) : 4 cas
ont déclaré n’avoir eu aucun rapport sexuel dans les
deux mois précédant la date de début des symptémes.
Les 9 autres cas décrivaient I'existence de rapports
sexuels avec des partenaires occasionnels (n=7),

Figure 1
Courbe épidémique des cas d’hépatite A de sexe masculin notifiés (N=24), Normandie (France), décembre 2016 - avril 2017
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Tableau

Perceptions du risque de transmission du VHA parmi 13 cas d’hépatite A chez des hommes ayant des relations sexuelles
avec des hommes, Normandie (France), décembre 2016 - avril 2017

Risque de transmission de I'hépatite A a 'occasion de pratiques oro-génitales

Tres éleve
Elevé

Peu élevé
Pas de risque

(S 2 BN S B S A6 )

Risque de transmission de I’hépatite A a 'occasion de pratiques oro-anales

Tres éleve
Elevé

Peu élevé
Pas de risque

- N Ao

Risque de fransmission de I’hépatite A a 'occasion des pénétrations anales

Tres éleve
Elevé

Peu élevé
Pas de risque

R W w o
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anonymes (n=6) et en groupe (n=4). Seuls 3 cas
confirmés et le cas probable déclaraient utiliser le
préservatif de facon systématique pour les pénétra-
tions anales et les pratiques oro-génitales (fellations).
Les partenaires sexuels étaient rencontrés prin-
cipalement via des sites de rencontre et des appli-
cations mobiles (n=8). Un total de 5 cas déclaraient
étre co-infectés par le VIH, parmi lesquels 3 avaient
découvert leur séropositivité au moment du diagnostic
de I'hépatite A. En outre, 4 cas rapportaient avoir
voyagé en Europe dans les deux mois précédant la
date de début des signes (Espagne, Luxembourg,
Italie, Angleterre).

Une majorité des cas interrogés considérait le risque
de transmission de I'hépatite A comme élevé a
trés élevé lors des pratiques oro-anales (n=10). Par
ailleurs, d'apres les éléments rapportés dans le ques-
tionnaire, aucun cas n’avait été vacciné contre le virus
de I'hnépatite A ; cette vaccination avait cependant été
proposée a 4 d’entre eux.

Les résultats du séquencage virologique étaient
disponibles pour 23 cas (figures 1 et 2) : 20 cas
épidémiques correspondaient a une souche de
génotype IA isolée dans des épidémies similaires
au Royaume-Uni, en Allemagne et aux Pays-Bas
(VRD_521_2016)"9, 1 cas présentait une souche RIVM
HAV16-090 et 2 cas sporadiques étaient infectés par
une souche de génotype IB.

esures de cont

Les professionnels de santé de l'agglomération
de Rouen et les associations de prévention et de
promotion de la santé travaillant auprés des HSH
ont été alertés de I’épidémie en cours et sensibilisés
a l'importance du diagnostic en cas de symptémes
évoquant une hépatite chez une personne a risque
(message de la Cire Normandie relayé par ’ARS). Une
demande de déclaration obligatoire réactive de tout
cas d’hépatite A a été formulée auprés des profes-
sionnels de santé le 13 janvier 2017.

Une information sur les pratiques sexuelles a risque
de transmission de I'hépatite A et les moyens de
prévention a été réalisée par les associations de
prévention a leurs réseaux, suite a l'alerte donnée
le 13 janvier 2017. Cette sensibilisation s'accompa-
gnait d'un rappel sur les mesures d’hygiéne stan-
dard a respecter devant une maladie a transmission
oro-fécale, une sensibilisation au dépistage des
autres IST et une information sur les recommanda-
tions vaccinales spécifiques a destination des HSH
dans un contexte de pénurie de vaccins 2.

Devant la survenue du second pic épidémique, 'ARS
Normandie a décidé en semaine 10-2017 de mettre
en place une campagne de vaccination ciblée et

18 juillet 2017

gratuite sur I'agglomération de Rouen a destination des
HSH. Cette campagne a été préparée en lien avec les
institutions nationales (Direction générale de la sante,
Santé publique France, Agence nationale de sécurité
du médicament (ANSM)) et des partenaires de terrain
(centres de vaccination et association de prévention)
pour vérifier sa faisabilité dans un contexte de pénurie
de vaccins™. Des brochures spécifiques d'information
sur la vaccination contre I'hépatite A chez les HSH (flyers
et affiches) ont été élaborées par Santé publique France
pour la campagne. Ces outils ont été mis a disposition
par '’ARS Normandie et les associations de prévention
dans les différents lieux de rencontres, locaux des asso-
ciations et centres de vaccination. Une communication
sur la campagne a également été faite dans la presse
gay locale, puis la presse généraliste. Des séances de
vaccination spécifiques étaient également annoncées
sur les applications mobiles via des messages pop-up
(voir encadré). Au total, des séances de vaccination
dédiées ont été mises en place dans les CeGIDD (Centre
gratuit d'information, de dépistage et de diagnostic
des infections par les virus de I'immunodéficience
humaine, des hépatites virales et des infections sexuel-
lement transmissibles), les centre médico-sociaux, les
locaux des associations de prévention et sur le parking
d’un lieu de rencontre. Une sérologie préalable a été
réalisée dans les centres de vaccination en fonction de
l'interrogatoire mais n’a pas pu étre réalisée pendant
les séances de vaccination « hors les murs » (locaux des
associations, camion). Cette campagne s’est déroulée
entre le 22 mars 2017 et le 30 avril 2017 ; 300 vaccins
ont été débloqués par ’ANSM.

Encadré

Messages pop-up diffusés sur applications mobhiles
lors de la campagne de vaccination

Grindr® : « Epidémie d’hépatite A sur Rouen :
vaccination gratuite jeudi 30 mars midi au centre
médico-social de Rouen et vendredi 31 mars
20h-22h devant le sauna « X ». Infos complétes et
autres séances sur http:/www.enipse.fr/2017/03/
campagne-vaccination-hepatite-a/ ».

Hornet® : « Rouen : vaccination hépatite A gratuite
mardis 11 et 25 avril midi chez AIDES. Infos sur
https://www.facebook.com/aidesnormandie/ ».

Discussion

Nous rapportons une épidémie d’hépatite A affec-
tant principalement les HSH de I'agglomération de
Rouen. La souche VRD_521_2016 est la principale
souche épidémique isolée parmi ces cas, souche qui
a été réecemment décrite dans des épidémies affec-
tant les HSH au Royaume-Uni et en Allemagne’®.
La détection des cas groupés début janvier 2017 a
été facilitée car une personne atteinte avait déclaré
spontanément avoir eu des rapports sexuels avec
un homme ayant eu une hépatite A, ce qui a conduit
a un nouvel interrogatoire des cas précédemment
déclarés. Dans certains pays européens (I'lrlande
par exemple), une question sur I'orientation sexuelle
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Figure 2

Analyse phylogénétique moléculaire de la région VP1/2A de PARN viral du VHA circulant en Normandie (France),

décembre 2016 - avril 2017
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des cas d’hépatite A de sexe masculin est posée
si aucune autre exposition a risque n'a pu étre
documentée, ce qui peut faciliter la détection de
cas groupés. Dans le contexte épidémique euro-
péen actuel, méme si la DO ne le prévoit pas de
fagon systématique, il est important de rechercher
cette exposition a risque chez les hommes afin de
proposer des mesures de prévention adaptées et
de sensibiliser les personnes atteintes ainsi que la
communauté au risque de transmission a l'occasion
de rapports sexuels non protégés entre hommes.

En France, une premiére épidémie d’hépatite A
chez des homosexuels masculins & Paris en 2000
avait conduit a l'extension de la recommanda-
tion vaccinale aux HSH. Actuellement, en raison
des tensions d’approvisionnement, cette vaccination
est recommandée par le Haut Conseil de la santé
publique (HCSP) aprés un test sérologique préa-
lable prouvant l'absence d’immunisation™. Dans
notre étude, aucun des cas n’était vacciné contre
le VHA (données DO) et la vaccination avait été
rarement proposée (données questionnaire). Une
meéconnaissance des risques de transmission du
VHA a l'occasion d’actes sexuels non protégés, mais
aussi des recommandations vaccinales spécifiques
chez les HSH, peuvent expliquer le faible nombre de
sujets exposés vaccinés. Par ailleurs, les tensions
d’approvisionnement du vaccin en ville rendaient
compliguée, voire impossible l'application des
recommandations et a pu contribuer a la survenue
d’un 2¢ pic épidémique en semaine 08-2017.

Devant la multiplication de foyers épidémiques en
Europe et face aux tensions d’approvisionnement
du vaccin auxquels certains pays peuvent étre
confrontés, 'ECDC préconise de prioriser la vacci-
nation chez les HSH vivant dans des zones de foyers
épidémiques en cours®. Les modalités d’'informa-
tion sur la vaccination de cette population peuvent
s’avérer difficiles car il est nécessaire d'utiliser des
canaux d’informations spécifiques, par exemple
en termes de lieux (lieux publics sans contréle,
lieux privés) et de médias (applications mobiles et
réseaux communautaires). LARS a donc mobilisé
les partenaires associatifs et les professionnels
de santé pour le déploiement d’une campagne de
vaccination a destination des HSH de 'aggloméra-
tion rouennaise. Les outils de communication ont
pu étre largement relayés dans le milieu commu-
nautaire grace a I'implication des associations. Une
évaluation de cette campagne de vaccination est en
cours a partir d’'un questionnaire standardisé décri-
vant les facteurs d’adhésion a la vaccination.

En conclusion, I'agglomération de Rouen connait
actuellement une épidémie d’hépatite A chez les
HSH avec la méme souche virale que celle circulant
chez des HSH dans de nombreux autres pays euro-
péens. Les mesures de prévention, comprenant
la mise en place d’'une campagne de vaccination
ciblée en lien avec les acteurs associatifs et les relais
communautaires, sont indispensables pour dimi-
nuer la circulation du virus dans cette population et
circonscrire I’épidémie. Depuis la semaine 15-2017,
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3 nouveaux cas épidémiques probables (tous HSH)
et un cas sporadique ont été déclarés a Santé
publique France. |

Aux biologistes et cliniciens déclarants et a I'ensemble des
personnels de la plateforme de veille et sécurité sanitaire de 'ARS
Normandie mobilisés pour I'investigation des cas normands. Au
département de prévention et de promotion de la santé de 'ARS
Normandie, aux associations de prévention (Aides et Enipse) et
aux gérants des etablissements commerciaux pour leur investis-
sement dans la promotion des mesures de contrdle.
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Annexe E. Questionnaire de la campagne de vaccination

.® Santé
@ o publique
> ° France

Bonjour,

Depuis fin décembre 2016, une épidémie d’hépatite A affectant principalement les hommes ayant des
rapports sexuels avec les hommes est actuellement en cours d’investigation sur Rouen et
agglomération. Plusieurs pays européens sont actuellement confrontés a des épidémies semblables
affectant principalement les hommes ayant des rapports sexuels avec les hommes.

La vaccination contre le virus de I'hépatite A est le moyen le plus efficace de prévenir cette infection.
Afin de stopper cette épidémie, une campagne d’accés a la vaccination a été mise en place par ’Agence
régionale de santé de Normandie. Elle consiste a offrir gratuitement la vaccination a toute personne qui
pourrait étre a risque d’étre contaminée par le virus de I'népatite A a I'occasion d’actes sexuels.

Afin d’évaluer I'acceptabilité de cette vaccination dans ce contexte épidémique mais aussi de mieux
comprendre les facteurs de risque de transmission de I'hépatite A, la cellule d’intervention de Santé
publigue France en région Normandie, représentante régionale de I'Agence nationale de santé
publique, vous invite a remplir le questionnaire ci-dessous constitué de 2 parties.

Une 1¢ partie porte sur I'acceptabilité de la vaccination contre I'hépatite A et la seconde partie porte
sur les comportements sexuels a risque de transmission de I'hépatite A.

Ce questionnaire est anonyme, confidentiel et vous prendra 5 minutes de votre temps. Vous étes
libre de ne pas y répondre ou de n’y répondre qu’en partie.

Merci d’avance pour le temps que vous consacrerez a remplir ce questionnaire.

La Cire Normandie

Acceptez-vous de répondre a ce questionnaire ? O Oui [ Non
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o . Santé
@ o publique
g ° France

PARTIE 1:

Q1 Quel age avez-vous ? |
Q2 Quelle est votre département de résidence ? L]

Antécédents d’hépatite A

Q3 Vous souvenez vous avoir eu une hépatite A dans votre vie ?

0 Oui [ Non [ Je ne sais pas

Q4 Si oui, le diagnostic a-t-il été confirmé par un examen sanguin (sérologie) ?

O Oui O Non [ Je ne sais pas

Q5 Avez-vous eu, dans votre vie, une sérologie (analyse de sang) de dépistage de I'hépatite A ?
(1 Oui [ Non [ Je ne sais pas

Q6 Si oui, année : L

QY Et résultat : O positif O négatif

Q8 Jusqu’a ce jour, saviez-vous que I'hépatite A pouvait étre contractée a I'occasion de certains actes
sexuels ?

(J Oui [ Non

Q9 Avant les rapports sexuels, vous lavez-vous les mains (avec du savon) ?

[J Toujours L] Souvent [J Rarement L1 Jamais

Q10 Apreés les rapports sexuels, vous lavez-vous les mains (avec du savon) ?

[J Toujours L] Souvent [J Rarement L1 Jamais

Statut vaccinal

Vous a-t-on déja proposé la vaccination contre I'hépatite A ?
Oui et je suis vacciné

Oui et j'ai refusé la vaccination

Oui mais je n’ai pas réussi a me procurer le vaccin

Oui, mais je n’ai pas moyen de me payer le vaccin
Non on ne me I'a jamais proposée

Je ne sais pas

Autre :

oooodoogno

Etes-vous vacciné contre ?

L’hépatite B (0 Oui O Non [ Je ne sais pas
Les papillomavirus humains (HPV) [J Oui 0 Non [ Je ne sais pas
Le méningocoque C [J Oui 0 Non [ Je ne sais pas
Avez-vous un médecin traitant ? O Oui O Non

Si oui, connait-il votre orientation sexuelle ? 0 Oui O Non




) ; Santé
® o publique
1 ° France

Connaissance de la campagne de promotion de la vaccination

Avez-vous eu connaissance de I'un des outils de la campagne de promotion de la vaccination (affiche,

flyers..) ?
J Oui [ Non

Si oui, oU en avez-vous eu connaissance ?
[ Rue, parc, parking

[0 Applications mobiles

[J Sites de rencontre

0 Cinéma Omnia (1/4/2017)

[0 Bar, backrooms, sex clubs, vidéoclubs

[J Saunas

[ Locaux de/des association(s) (Aides, Enipse ...)

1 Site internet de/des association(s) (Aides, Enipse ...)

1 Site internet d’'informations culturelles ... (ex : GayViking)

[ Cegidd (Centre d’'information gratuit d’information, de dépistage et de diagnostic)

Motif d’acceptation / refus de la vaccination

Acceptez-vous de vous faire vacciner aujourd’hui ?
[0 Oui [ Non

Si oui, quelles sont vos motivations principales ? (plusieurs réponses possibles)
1 Je suis inquiet a I'idée d’attraper cette maladie

1 Je me sens a risque de contracter cette maladie

I L’infection par le virus de I'hépatite A peut étre grave

1 Il est tres difficile pour moi de me faire vacciner autrement

[J Le vaccin est gratuit pendant la campagne

[J Je connais une personne ayant eu une hépatite A dans mon entourage

[J Autre raison, précisez :

Si non, pour quelles raisons refusez-vous la vaccination ? (plusieurs réponses possibles)
[ Je ne me sens pas a risque de contracter cette maladie

[J Je pense que I'hépatite A n’est pas une maladie grave

[J Je crains les effets secondaires de cette vaccination

[ Je pense que le vaccin n’est pas efficace pour prévenir la maladie

[ Je suis opposé a la vaccination

[ Je souhaite me faire vacciner dans un autre lieu

[J Je souhaite me faire vacciner par mon médecin traitant

[ Autre raison, précisez :

QOu recevez-vous la vaccination ce jour ?

] Centre médico-social

[ Cegidd (Centre d’'information gratuit d'information, de dépistage et de diagnostic)
1 Camion de vaccination

[J Locaux des associations (Aides, ..)
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I Autre, précisez :

e ; Santé
‘@ @ publique
1 ° France

PARTIE 2

Comportements sexuels dans les 2 derniers mois
Partenaires

Au cours des 2 derniers mois, avez-vous eu des rapports sexuels avec un partenaire féminin ?
0 Oui [ Non

Au cours des 2 derniers mois, avez-vous eu des rapports sexuels avec un partenaire masculin ?
0 Oui [ Non

Au cours des 2 derniers mois, avez-vous eu un partenaire sexuel stable ?

J Oui [ Non

Au cours des 2 derniers mois, avez-vous eu un ou plusieurs partenaires occasionnels ?

0 Oui [ Non

Au cours des 2 derniers mois, combien de partenaires sexuels avez-vous eu ? | | | |

Au cours des 2 derniers mois, avez-vous eu des relations sexuelles :

Anonymes [J Oui [ Non
En groupe J Oui [ Non
A I'étranger [J Oui [ Non
Tarifées J Oui [ Non
Pratiques

Au cours des 2 derniers mois, avez-vous pratiqué le sexe oro-génital (fellation) ?
[J Oui [ Non

Au cours des 2 derniers mois, avez-vous pratiqué le sexe oro-anal (rimming) ?
[J Oui [ Non

Au cours des 2 derniers mois, avez-vous pratiqué le sexe anal (sodomie) ?

0 Oui [ Non
Au cours des 2 derniers mois, avez-vous pratigué le sexe digito-anal ?
0 Oui [ Non

Au cours des 2 derniers mois, avez-vous consommeé de la drogue et/ou de I'alcool a 'occasion de vos
rapports sexuels ?
0 Oui [ Non

Au cours des 2 derniers mois, quels lieux et moyens de rencontre de vos partenaires sexuels avez-vous
fréquenté/utilisé ?

[J Rue, parc, parking

(] Sites de rencontre

[ Application mobile

] Bars ou clubs sans backroom

] Backrooms, sex clubs, vidéoclubs

[ Saunas

(1 Autre ; précisez
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° . Santeé
@ o publique
s ° France

Utilisation du préservatif dans les 2 mois précédents

Au cours des 2 derniers mois, avez-vous utilisé le préservatif ?

Pour les pénétrations anales :

[ Toujours 1 Souvent ] Rarement 1 Jamais [INon pratiqué
Pour les pratiques oro-génitales :
[ Toujours [J Souvent ] Rarement ] Jamais [INon pratiqué

Antécédents d’infections sexuellement transmissibles

Avez-vous déja été diagnostiqué pour 'une des infections suivantes, si oui laquelle/lesquelles ?
[J Gonococcie

] Chlamydia

[J Syphilis

] Hépatite B

[J Hépatite C

Connaissez-vous votre statut vis-a-vis de l'infection a VIH ?

[J Négatif

L] Positif Année de diagnostic ]
1 Je ne le connais pas
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Annexe F : Courbes ROC de la régression logistique multivariée ; étude
Cas- Témoins, Seine-Maritime, décembre 2016 - juin 2017.
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EPIDEMIE D’HEPATITE A EN NORMANDIE PARMI DES HOMMES AYANT DES
RAPPORTS SEXUELS AVEC DES HOMMES DE DECEMBRE 2016 A JUIN 2017.

RESUME

Introduction : L’hépatite A est une maladie infectieuse causée par le virus de I'hépatite A (VHA).

Depuis décembre 2016, des cas groupés d’hépatite A ont été signalés en Normandie chez des HSH. Les
objectifs de cette étude étaient de décrire les caractéristiques de cette épidémie, d’évaluer la
campagne de vaccination mise en place et de rechercher des facteurs de risque d’acquisition de

I'infection par le VHA dans cette population.

Méthodes : Une surveillance épidémiologique renforcée de I'ensemble des cas de sexe masculin

notifiés a été mise en place a I'aide d’un questionnaire standardisé. Une évaluation de la campagne de
vaccination a été réalisée a partir d’'un auto-questionnaire. Une étude Cas-Témoins a été construite a

partir des deux précédentes études. Les périodes d’études étaient de Décembre 2016 a Juin 2017.

Résultats : Parmi les 31 cas de masculins, 29 étaient épidémiques confirmés (27 souches
VRD 521 2016 et 2 souches RIVM HAV16-090) et 2 sporadiques; les HSH représentaient 54 cas
épidémiques confirmés. Le principal facteur motivant la vaccination était la peur de la maladie (62 %).
Les vaccinations "hors les murs" totalisaient 38,7 % des vaccinations. Enfin, un age inférieur a 32 ans
(ORa:5,61;1C95 % :1,02-30,92 ; p=0,048) et la méconnaissance du risque sexuel (ORa : 9,41 ; IC95

% :1,88-47,14 ; p = 0,006) étaient les seuls facteurs de risque identifiés.

Conclusion : Nous rapportons une épidémie d'hépatite A affectant principalement les HSH. Des

épidémies similaires sont décrites actuellement dans d’autres régions de France et d’Europe. La
vaccination est le meilleur outil de prévention mais sa mise en ceuvre est rendue difficile en raison de

la pénurie de vaccin et de la population cible.

MOTS CLEFS

Hépatite A, Epidémie, Normandie, Vaccination, HSH.
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