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PERSONNEL ENSEIGNANT

Professeurs des Universités - Praticiens Hospitaliers

PU-PH de classe exceptionnelle

ALRIC Pierre Chirurgie vasculaire ; médecine vasculaire (option chirurgie

BACCINO Eric

BASTIEN Patrick

BEREGI Jean-Paul

BLAIN Hubert

BOULOT Pierre

CAPDEVILA Xavier

CHAMMAS Michel

COLSON Pascal

COMBE Bernard

COSTES Valérie

COTTALORDA Jéréme

COUBES Philippe

COURTET Philippe
CRAMPETTE Louis
CRISTOL Jean Paul

CYTEVAL Catherine

vasculaire)

Médecine légale et droit de la santé
Parasitologie et mycologie

Radiologie et imagerie médicale

Médecine interne ; gériatrie et biologie du vieillissement, médecine

générale, addictologie

Gynécologie-obstétrique ; gynécologie médicale
Anesthésiologie-réanimation et médecine péri-opératoire
Chirurgie orthopédique et traumatologique
Anesthésiologie-réanimation et médecine péri-opératoire
Rhumatologie

Anatomie et cytologie pathologiques

Chirurgie infantile

Neurochirurgie

Psychiatrie d’adultes ; addictologie
Oto-rhino-laryngologie

Biochimie et biologie moléculaire

Radiologie et imagerie médicale

DE LA COUSSAYE Jean Emmanuel Médecine d'urgence

DE WAZIERES Benoit

DELAPORTE Eric

DEMOLY Pascal

DOMERGUE Jacques

Médecine interne ; gériatrie et biologie du vieillissement,
médecine générale, addictologie

Maladies infectieuses ; maladies tropicales
Pneumologie ; addictologie

Chirurgie viscérale et digestive
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DUFFAU Hugues

ELIAOU Jean Francois
FABRE Jean Michel
FRAPIER Jean-Marc
HAMAMAH Samir
HERISSON Christian
JABER Samir
JEANDEL Claude
JORGENSEN Christian
KOTZKI Pierre Olivier
LABAUGE Pierre
LEFRANT Jean-Yves
LEHMANN Sylvain
LUMBROSO Serge
MERCIER Jacques
MEUNIER Laurent
MONDAIN Michel
MORIN Denis
PAGEAUX Georges-Philippe
PUJOL Pascal
QUERE Isabelle
RENARD Eric
REYNES Jacques
RIPART Jacques
ROUANET Philippe
SOTTO Albert

TAOUREL Patrice

Neurochirurgie

Immunologie
Chirurgie viscérale et digestive

Chirurgie thoracique et cardiovasculaire

Biologie et Médecine du développement et de la reproduction ;

gynécologie médicale

Médecine physique et de réadaptation

Anesthésiologie-réanimation et médecine péri-opératoire

Médecine interne ; gériatrie et biologie du vieillissement, médecine

générale, addictologie

Thérapeutique ; médecine d’'urgence ; addictologie
Biophysique et médecine nucléaire

Neurologie

Anesthésiologie-réanimation et médecine péri-opératoire
Biochimie et biologie moléculaire

Biochimie et Biologie moléculaire

Physiologie

Dermato-vénéréologie

Oto-rhino-laryngologie

Pédiatrie

Gastroentérologie ; hépatologie ; addictologie

Biologie cellulaire

Chirurgie vasculaire ; médecine vasculaire (option
médecine vasculaire)

Endocrinologie, diabéte et maladies métaboliques ;
gynécologie médicale

Maladies infectieuses, maladies tropicales
Anesthésiologie-réanimation et médecine péri-opératoire
Cancérologie ; radiothérapie

Maladies infectieuses ; maladies tropicales

Radiologie et imagerie médicale
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TOUITOU lIsabelle Génétique
VANDE PERRE Philippe Bactériologie-virologie ; hygiéne hospitaliere
YCHOU Marc Cancérologie ; radiothérapie

PU-PH de 1" classe

AGUILAR MARTINEZ Patricia Hématologie ; transfusion

ASSENAT Eric Gastroentérologie ; hépatologie ; addictologie

AVIGNON Antoine Nutrition

AZRIA David Cancérologie ; radiothérapie

BAGHDADLI Amaria Pédopsychiatrie ; addictologie

BLANC Pierre Gastroentérologie ; hépatologie ; addictologie

BORIE Frédéric Chirurgie viscérale et digestive

BOURDIN Arnaud Pneumologie ; addictologie

CAMBONIE Gilles Pédiatrie

CAMU William Neurologie

CANOVAS Francois Anatomie

CAPTIER Guillaume Anatomie

CARTRON Guillaume Hématologie ; transfusion

CAYLA Guillaume Cardiologie

CHANQUES Gérald Anesthésiologie-réanimation et médecine péri-opératoire
CORBEAU Pierre Immunologie

COULET Bertrand Chirurgie orthopédique et traumatologique

CUVILLON Philippe Anesthésiologie-réanimation et médecine péri-opératoire
DADURE Christophe Anesthésiologie-réanimation et médecine péri-opératoire
DAUVILLIERS Yves Physiologie

DE TAYRAC Renaud Gynécologie-obstétrique, gynécologie médicale

DE VOS John Histologie, embryologie et cytogénétique
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HAYOT Maurice
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KOENIG Michel
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LAFFONT Isabelle
LAVABRE-BERTRAND Thierry
LAVIGNE Jean-Philippe
LE MOING Vincent
LECLERCQ Florence
MARIANO-GOULART Denis
MATECKI Stefan
MORANNE Olivier
MOREL Jacques

NAVARRO Francis

NOCCA David

PASQUIE Jean-Luc

Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire

Dermatologie - vénéréologie
Urologie
Neurologie

Médecine physique et de réadaptation

Médecine interne ; gériatrie et biologie du vieillissement, médecine
générale, addictologie

Oto-rhino-laryngologie

Génétique

Psychiatrie d’adultes ; addictologie
Radiologie et imagerie médicale
Physiologie

Cancérologie ; radiothérapie

Médecine intensive-réanimation
Génétique

Chirurgie orthopédique et traumatologique
Médecine physique et de réadaptation
Histologie, embryologie et cytogénétique
Bactériologie-virologie ; hygiéne hospitaliere
Maladies infectieuses ; maladies tropicales
Cardiologie

Biophysique et médecine nucléaire
Physiologie

Néphrologie

Rhumatologie

Chirurgie viscérale et digestive
Chirurgie viscérale et digestive

Cardiologie
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PERNEY Pascal

PRUDHOMME Michel

PUJOL Jean Louis

PURPER-OUAKIL Diane

ROGER Pascal

TRAN Tu-Anh

VERNHET Héléne

PU-PH de 2éme classe

BOURGIER Céline

CANAUD Ludovic
CAPDEVIELLE Delphine
CLARET Pierre-Géraud
COLOMBO Pierre-Emmanuel
COSTALAT Vincent

DAIEN Vincent

DORANDEU Anne

FAILLIE Jean-Luc

FUCHS Florent

GABELLE DELOUSTAL Audrey
GAUJOUX Viala Cécile
GODREUIL Sylvain
GUILPAIN Philippe

HERLIN Christian

IMMEDIATO DAIEN Claire
JACOT William

JEZIORSKI Eric

Médecine interne ; gériatrie et biologie du
vieillissement, médecine générale, addictologie

Anatomie

Pneumologie ; addictologie
Pédopsychiatrie ; addictologie
Anatomie et cytologie pathologiques
Pédiatrie

Radiologie et imagerie médicale

Cancérologie ; radiothérapie

Chirurgie vasculaire ; médecine vasculaire

chirurgie vasculaire)

Psychiatrie d'Adultes ; addictologie
Médecine d'urgence

Cancérologie ; radiothérapie
Radiologie et imagerie médicale
Ophtalmologie

Médecine |égale et droit de la santé

(option

Pharmacologie fondamentale ; pharmacologie clinique ; addictologie

Gynécologie-obstétrique ; gynécologie médicale
Neurologie
Rhumatologie

Bactériologie-virologie ; hygiene hospitaliere

Médecine Interne, gériatrie et biologie du vieillissement ; addictologie

Chirurgie plastique, reconstructrice et esthétique, brulologie

Rhumatologie
Cancérologie ; Radiothérapie

Pédiatrie
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JUNG Boris

KALFA Nicolas
LACHAUD Laurence

LALLEMANT Benjamin

LE QUINTREC DONNETTE Moglie
LETOUZEY Vincent

LONJON Nicolas

LOPEZ CASTROMAN Jorge

LUKAS Cédric

MENJOT de CHAMPFLEUR Nicolas
MILLET Ingrid

MURA Thibault

NAGOT Nicolas

OLIE Emilie

PANARO Fabrizio
PARIS Francoise
PELLESTOR Franck
PEREZ MARTIN Antonia
POUDEROUX Philippe
RIGAU Valérie

RIVIER Francois

ROSSI Jean Francois
ROUBILLE Francgois
SEBBANE Mustapha
SIRVENT Nicolas
SOLASSOL Jérbme

STOEBNER Pierre

Médecine intensive-réanimation

Chirurgie infantile

Parasitologie et mycologie
Oto-rhino-laryngologie

Néphrologie

Gynécologie-obstétrique ; gynécologie médicale
Neurochirurgie

Psychiatrie d'Adultes ; addictologie

Rhumatologie

Radiologie et imagerie médicale

Radiologie et imagerie médicale

Biostatistiques, informatique médicale et technologies de la
communication

Biostatistiques, informatique médicale et technologies de la
communication

Psychiatrie d’adultes ; addictologie

Chirurgie viscérale et digestive

Biologie et médecine du développement et de la reproduction ;
gynécologie médicale

Histologie, embryologie et cytogénétique

Chirurgie  vasculaire ;  médecine

médecine vasculaire)

vasculaire (option

Gastroentérologie ; hépatologie ; addictologie
Anatomie et cytologie pathologiques

Pédiatrie

Hématologie ; transfusion

Cardiologie

Médecine d'urgence

Pédiatrie

Biologie cellulaire

Dermato-vénéréologie
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SULTAN Ariane Nutrition
THOUVENOT Eric Neurologie
THURET Rodolphe Urologie
TUAILLON Edouard Bactériologie-virologie ; hygiéne hospitaliere
VENAIL Frédéric Oto-rhino-laryngologie
VILLAIN Max Ophtalmologie

Médecine interne ; gériatrie et biologie du vieilissement, médecine

VINCENT Denis P : :
générale, addictologie

VINCENT Thierry Immunologie

WOJTUSCISZYN Anne Endocrinologie-diabétologie-nutrition

PROFESSEURS DES UNIVERSITES

1" classe :

COLINGE Jacques (Cancérologie, Signalisation cellulaire et systemes complexes)
LAOUDJ CHENIVESSE Dalila (Biochimie et biologie moléculaire)

VISIER Laurent (Sociologie, démographie)

PROFESSEURS DES UNIVERSITES - Médecine générale

1" classe :

LAMBERT Philippe

AMOUYAL Michel

PROFESSEURS ASSOCIES - Médecine Générale
CLARY Bernard
DAVID Michel

GARCIA Marc

12



Université de Montpellier

1)FACULTE
MEDECINE

Montpellier-Nimes

PROFESSEURS ASSOCIES - Médecine

BESSIS Didier (Dermato-vénéréologie)

MEUNIER Isabelle (Ophtalmologie)

MULLER Laurent (Anesthésiologie-réanimation et médecine péri-opératoire)
PERRIGAULT Pierre-Francois (Anesthésiologie-réanimation et médecine péri-opératoire)
QUANTIN Xavier (Pneumologie)

ROUBERTIE Agathe (Pédiatrie)

VIEL Eric (Soins palliatifs et traitement de la douleur)
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Maitres de Conférences des Universités - Praticiens Hospitaliers

Mrepecineg  ANNEE UNIVERSITAIRE 2020 - 2021

PERSONNEL ENSEIGNANT

MCU-PH Hors classe - Echelon Exceptionnel

RICHARD Bruno

SEGONDY Michel

MCU-PH Hors classe

BADIOU Stéphanie

BOULLE Nathalie
CACHEUX-RATABOUL Valere
CARRIERE Christian
CHARACHON Sylvie
FABBRO-PERAY Pascale

GIANSILY-BLAIZOT Muriel

MCU-PH de 1'® classe

BERTRAND Martin
BOUDOUSQ Vincent
BRET Caroline
BROUILLET Sophie
COSSEE Mireille
GIRARDET-BESSIS Anne
LAVIGNE Géraldine
LESAGE Francois-Xavier
MARTRILLE Laurent

MATHIEU Olivier

Médecine palliative

Bactériologie-virologie ; hygiéne hospitaliere

Biochimie et biologie moléculaire

Biologie cellulaire

Génétique

Bactériologie-virologie ; hygiene hospitaliere
Bactériologie-virologie ; hygiene hospitaliere
Epidémiologie, économie de la santé et prévention

Hématologie ; transfusion

Anatomie

Biophysique et médecine nucléaire

Hématologie biologique

Biologie et médecine du développement et de la reproduction ;

gynécologie médicale

Génétique

Biochimie et biologie moléculaire
Hématologie ; transfusion
Médecine et Santé au Travail

Médecine |égale et droit de la santé

Pharmacologie fondamentale ; pharmacologie clinique ; addictologie
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MOUZAT Kévin
PANABIERES Catherine
RAVEL Christophe
SCHUSTER-BECK lIris
STERKERS Yvon

THEVENIN-RENE Céline

MCU-PH de 2°me

BERGOUGNOUX Anne
CHIRIAC Anca

DE JONG Audrey

DU THANH Aurélie
FITENI Frédéric
GOUZ| Farés
HERRERO Astrid
HUBERLANT Stéphanie
KUSTER Nils
MAKINSON Alain
PANTEL Alix

PERS Yves-Marie
ROUBILLE Camille

SZABLEWSKY

Biochimie et biologie moléculaire

Biologie cellulaire
Parasitologie et mycologie
Physiologie

Parasitologie et mycologie

Immunologie

Génétique

Immunologie

Anesthésiologie-réanimation et médecine péri-opératoire

Dermato-vénéréologie

Cancérologie ; radiothérapie

Physiologie

Chirurgie viscérale et digestive
Gynécologie-obstétrique ; Gynécologie médicale
Biochimie et biologie moléculaire

Maladies infectieuses, Maladies tropicales
Bactériologie-virologie ; hygiene hospitaliere

Thérapeutique ; addictologie

Médecine interne ; gériatrie et biologie du vieillissement ; addictologie

Anatomie et cytologie pathologiques
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1]

Maitres de Conférences des Universités - Médecine Générale

MCU-MG de 1" classe

COSTA David

OUDE ENGBERINK Agnés

MCU-MG de 2¢m¢ classe

FOLCO-LOGNOS Beéatrice

CARBONNEL Francois

Maitres de Conférences associés - Médecine Générale
CAMPAGNAC Jérébme
LOPEZ Antonio
MILLION Elodie
PAVAGEAU Sylvain
REBOUL Marie-Catherine

SERAYET Philippe
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ANNEE UNIVERSITAIRE 2020 - 2021

PERSONNEL ENSEIGNANT

Maitres de Conférences des Universités

Maitres de Conférences hors classe

BADIA Eric Sciences biologiques fondamentales et cliniques
CHAZAL Nathalie Biologie cellulaire

Maitres de Conférences de classe normale

BECAMEL Carine Neurosciences

BERNEX Florence Physiologie

CHAUMONT-DUBEL Séverine Sciences du médicament et des autres produits de santé
DELABY Constance Biochimie et biologie moléculaire

GUGLIELMI Laurence Sciences biologiques fondamentales et cliniques

HENRY Laurent Sciences  biologiques fondamentales et cliniques
HERBET Guillaume Neurosciences

LADRET Véronique Mathématiques appliquées et applications des mathématiques
LAINE Sébastien Sciences du Médicament et autres produits de santé

LE GALLIC Lionel Sciences du médicament et autres produits de santé

LOZZA Catherine Sciences physico-chimiques et technologies pharmaceutiques
MAIMOUN Laurent Sciences physico-chimiques et ingénierie appliquée a la santé
MOREAUX Jérbme Science biologiques, fondamentales et cliniques
MORITZ-GASSER Sylvie Neurosciences

MOUTOT Gilles Philosophie

PASSERIEUX Emilie Physiologie

RAMIREZ Jean-Marie Histologie

RAYNAUD Fabrice Sciences du Médicament et autres produits de santé
TAULAN Magali Biologie Cellulaire
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BARATEAU Lucie

BASTIDE Sophie

CAZAUBON Yoann

DAGNEAUX Louis

DUFLOS Claire

GOULABCHAND Radjiv

LATTUCA Benoit

MARIA Alexandre

MIOT Stéphanie

SARRABAY Guillaume

SOUCHE Francois-Régis

ANNEE UNIVERSITAIRE 2020 - 2021

PERSONNEL ENSEIGNANT

Praticiens Hospitaliers Universitaires

Physiologie

Epidémiologie, économie de la santé et prévention

Pharmacologie fondamentale ; pharmacologie clinique ; addictologie

Chirurgie orthopédique et traumatologique

Biostatistiques, informatique médicale et technologies de la communication

Médecine interne ; gériatrie et biologie du vieillissement ; addictologie

Cardiologie

Médecine interne ; gériatrie et biologie du vieillissement ; addictologie

Médecine interne ; gériatrie et biologie du vieillissement ; addictologie

Génétique

Chirurgie viscérale et digestive
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ABOUKRAT Patrick
AKKARI Mohamed
ALRIC Jéréme
AMEDRO Pascal
AMOUROUX Cyril
ANTOINE Valéry
ARQUIZAN Caroline

ATTALIN Vincent

AYRIGMNAC Xavier
BADR Maliha

BAIS Céline

BARBAR Saber Davide
BASSET Didier
BATIFOL Dominique
BATTISTELLA Pascal
BAUCHET Luc
BENEZECH Jean-Pierre
BENNYS Karim
BERNARD Nathalie
BERTCHANSKY Ivan
BIBOULET Philippe
BIRON-ANDREANI Christine
BLANC Brigitte

BLANCHARD Sylvie

ANNEE UNIVERSITAIRE 2020 - 2021

PERSONNEL ENSEIGNANT

PH chargés d'enseignements

BLAMCHET Catherine

BLATIERE Véronigue

BOBBIA Xavier

BOGE Gudrun

BOURRAIN Jean Luc

BOUYABRINE Hassan

BRINGER-DEUTSCH Sophie

BRINGUIER BERANCHEREAU Sophie

BRISOT Dominique
BRONER Jonathan
CADE Stéphane
CAIMMI Davide Paolo
CARR Julie

CARTIER César
CASPER Thierry
CASSINOTTO Christophe
CATHALA Philippe
CAZABAN Michel
CHARBIT Jonathan

CHEVALLIER Thierry

CHEVALLIER-MICHAUD Josyane

COLIN Olivier

CONSEIL Mathieu

CORBEALU Catherine

COROIAN Flavia-Oana

COUDRAY Sarah

CRANSAC Fréderic

CUNTZ Danielle

DARDALHON Brigitte

DAVID Aurore

DE BOUTRAY Marie

DE LA TRIBONNIERE Xavier

DEBIEN Blaise

DELPONT Marion

DENIS Hélgne

DEVILLE de PERIERE Gilles

DJANIKIAN Flora

DONNADIEU-RIGOLE Héléne

FAIDHERBE Jacques

FATTON Brigitte

FAUCHERRE Vincent

FILLEROCN Anne

FITENI Fredéric

FOURNIER Philippe
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| —INTRODUCTION

1. Les papillomavirus

Les Papillomaviridae sont une vaste famille de virus a ADN comprenant environ 200 types
connus a ce jour. Plus d’une centaine ont été identifiés chez I’homme : les papillomavirus
humains (HPV). Ils sont classés selon leur tropisme et leur potentiel oncogéne. Leur tropisme
peut étre cutané et ils infectent alors les cellules épithéliales de la peau, ou muqueux et ils
infectent les cellules épithéliales des muqueuses ano-génitales ou oro-pharyngées. Les HPV a
tropisme muqueux appartiennent au genre alpha-papillomavirus, alors que les HPV a tropisme
cutané appartiennent essentiellement aux genres beta, gamma, mu et nu-papillomavirus. Le
pouvoir oncogene des HPV concerne essentiellement les HPV a tropisme muqueux et on
distingue les HPV dits a haut risque (high-risk HPV ; HR-HPV) que I'on peut retrouver dans les
Iésions de haut grade et les carcinomes invasifs, et les HPV dits a bas risque (low-risk HPV ; LR-

HPV). (1)

Leur pouvoir oncogene résulte de I'intégration du génome viral dans le génome de la cellule
hote et de la surexpression des protéines oncogéniques E6 et E7, qui vont conduire a la
dérégulation du cycle cellulaire (2). Parmi les papillomavirus humains, au moins 12 sont
identifiés comme cancérogénes et sont dits a haut risque, ce sont les HPV-16, 18, 31, 33, 35, 39,
45, 51,52, 56, 58 et 59. Les HPV 16 et 18 sont responsables a eux seuls d'environ 70% des

Iésions cancéreuses et pré-cancéreuses.

Les génotypes 6 et 11 ont un faible potentiel cancérogene et sont surtout retrouvés dans les
verrues anogénitales ou condylomes (responsables dans 90% des cas) et la papillomatose

respiratoire récurrente, plus rare. Cette derniere se caractérise par des papillomes des voies
aéro-digestives supérieures, en particulier du larynx. Elle se manifeste généralement par une

dysphonie, de la toux et peut étre responsable de troubles respiratoires. (3)(4)(5)

Les HPV sont la premieére infection sexuellement transmissible (IST) virale dans le monde. La
transmission se fait par contact des parties génitales et est possible méme sans pénétration. La
période de contamination la plus importante se trouve au début de la vie sexuelle et le
préservatif, méme s’il reste indispensable dans la prévention des IST, offre une protection
seulement partielle. D’autres modes de contamination sont décrits comme la transmission

materno-foetale et la transmission par surface de contact, mais ils restent mineurs.
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Au cours de leur vie, 8 personnes sur 10 seront infectées par HPV, hommes et femmes

confondus. (6)

L'infection par HPV est généralement asymptomatique et va la plupart du temps disparaitre
spontanément en quelques mois. On a environ 90 % de clairance virale dans les 2 ans. En
revanche, en cas de persistance de l'infection (environ 10% des cas), des |ésions vont apparaitre

et différent selon le génotype en cause.

Il peut s’agir de condylomes ano-génitaux (verrues génitales), contagieux, qui représentent
environ 100 000 cas par an. Chez ’homme, les infections symptomatiques se manifestent
essentiellement de cette facon. Ces verrues sont bénignes mais récidivantes et leur prise en
charge est douloureuse. Elles peuvent avoir un impact psychologique sur le patient par crainte
de transmission au partenaire et peuvent affecter la qualité de vie, notamment sexuelle, et
favoriser I’exclusion sociale.

Certains HPV, eux, sont responsables de I'apparition de lésions pré-cancéreuses qui peuvent
ensuite évoluer en cancer quelques années plus tard. Un cancer du col de I'utérus met en
moyenne 10 a 20 ans a se développer chez les femmes ayant un systéme immunitaire normal

et 5a 10 ans en cas de systeme immunitaire défaillant.

Figure 1 : Evolution naturelle de 'infection a HPV (7)
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Il y a une possibilité de retour a un épithélium normal par élimination du virus (clairance virale)
pour les lésions CIN 1 et CIN 2. La régression spontanée est également possible pour les lésions

CIN 3, mais elle est rare. Elle n’est en revanche plus possible en cas de cancer invasif.
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2. Les cancers attribuables aux HPV

En France, plus de 6300 nouveaux cas de cancers par an sont liés aux HPV. Par ordre de
fréquence, on attribue aux papillomavirus des cancers : du col de I'utérus (44% des cas), de
I'anus (24%), de I'oropharynx (22%), de la vulve et du vagin, de la cavité buccale, du larynx et du

pénis. Pres de 25% des cancers liés a HPV surviennent chez les hommes. (8)

Parmi les cas de cancers attribuables a un agent infectieux, les HPV se trouvent en premiere

position, devant Helicobacter Pilori. (9)

2.1. Lecancer du col de l'utérus

Le cancer du col de I'utérus est le deuxieme cancer féminin le plus fréquent dans le monde. Il
est la premiéere cause de déces par cancer dans les pays a faible revenu (10). En France, c’est le

118 cancer de la femme en termes de fréquence et le 10°™¢ en termes de mortalité.

Il est le premier cancer a avoir été reconnu par |'organisation mondiale de la santé (OMS)
comme étant attribuable, dans preés de 100% des cas, a une infection virale, par un ou plusieurs

papillomavirus humain(s).

En France, I'incidence et la mortalité du cancer du col de I'utérus ont considérablement
diminué ces dernieres décennies. Il a aujourd’hui une incidence d'environ 3000 nouveaux cas
par an et une mortalité de 1100 femmes par an. Parmi les 35 000 |ésions précancéreuses et
cancéreuses du col de l'utérus diagnostiquées et traitées chaque année, 50% le sont chez des
femmes de moins de 39 ans. Le traitement de ces lésions notamment par conisation, peut avoir
des conséquences importantes sur I'avenir obstétrical de la femme. On retrouve un risque
accru de fausse couche, d’accouchement prématuré, de petit poids de naissance, de

chorioamniotite, de mortalité périnatale ou de complications néonatales séveres. (11)(12)

Les estimations d’incidence territoriales révélent une hétérogénéité géographique importante

avec une sur-incidence en Occitanie, comme on peut le voir sur la carte 1. (13)
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Carte 1: Incidence du cancer du col de I'utérus par département en France

Rapports standardisés d'incidence (SIR) du cancer du col de I'utérus lissés par département de France métropolitaine
(2007-20186), et d'incidence observée en Guadeloupe (2008-2014), Martinique (2007-2014) et Guyane (2010-2014) ;
la référence est le taux pour la France métropolitaine (SIR=1)
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Le pic d’incidence se situe a 40 ans et I’age médian au diagnostic est de 53 ans. La survie a 5 ans

est entre 84 et 93% pour les cancers de stade | et de 35% pour les cancers de stade IV.

Figure 2 : Taux d’incidence et de mortalité par classe d’age, du cancer du col de I'utérus (14)
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Le contact sexuel est une cause nécessaire mais non suffisante au développement du cancer du
col de 'utérus. Il existe des cofacteurs liés a I’hote : précocité de I'activité sexuelle, multiplicité
des partenaires, immunodéficience (VIH, traitements immunosuppresseurs), parité élevée. Des
cofacteurs liés au HPV : le génotype, I'infection simultanée par plusieurs types oncogéniques,
une forte charge virale. Et des cofacteurs exogenes : le tabagisme, la co-infection parle VIH ou
une autre IST (HSV-2, Chlamydia trachomatis et Neisseria gonorrhoeae) et I'utilisation

prolongée de contraceptifs oraux (OR = 1,4 quand durée d’utilisation > 5 ans). (15)

Son histoire naturelle est longue entre I’exposition au HPV et la survenue du cancer (entre 10 et

20 ans).

Dans 80 a 90 % des cas c’est un carcinome épidermoide qui se développe, a partir de
I’épithélium malpighien de I'exocol. Dans 10 a 20 % des cas, c’est un adénocarcinome
développé a partir de I'épithélium cylindrique de I'endocol. C'est au niveau de la jonction
squamo-cylindrique que naissent les cancers du col de I'utérus, entre exocol et endocol. La
zone de jonction ou zone de remaniement, est la région du col de I'utérus ou I’épithélium

cylindrique a été remplacé par un épithélium pavimenteux (malpighien).

Les symptomes sont peu spécifiques et tardifs : métrorragies spontanées ou provoquées lors
des rapports sexuels, dyspareunies, leucorrhées, douleurs pelviennes, dysurie, ténesme,
douleur lombaire. Les |ésions évocatrices au niveau du col peuvent étre une Iésion ulcérée
saignant au contact, une Iésion végétante ou infiltrante ; mais le col peut aussi avoir un aspect

normal a 'examen au spéculum.

Il existe deux moyens de prévention, complémentaires :

- la prévention primaire avec la vaccination anti-HPV (cf partie 3.3).

- la prévention secondaire avec le dépistage organisé par frottis cervico-utérin sur lequel sont

analysées les cellules et/ou réalisé un test HPV selon I’dge de la patiente (cf partie 4).

Selon I'OMS, le cancer du col de I'utérus est évitable avec la vaccination, la prévention
secondaire par FCU et le traitement des Iésions pré-cancéreuses. Elle a lancé une stratégie

mondiale pour accélérer I’élimination du cancer du col de I'utérus d’ici 2030. (16)
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2.2. Autres cancers

En Europe, l'infection a HPV est a I'origine de la quasi-totalité des cancers du col de 'utérus et
est associée a 87% des cancers de I'anus, 71% des cancers du vagin, 29% des cancers du pénis,
19% des cancers de la vulve et 8% des cancers de la téte et du cou (17). Selon une méta-analyse
il s’agirait méme plutdt de 40% des cancers de la vulve (18).

Tableau 1 : Estimations du nombre et de la proportion de cas incidents de cancers induits par
les infections HPV en France en 2015 ; d’apres Shield et al. (9)

Hommes Femmes
I Mombre de cas Proportion de cas Mombre de cas Proportion de cas
?;sn;i;?:::]iusnlig‘?’r attribuables aux attribuables aux attribuables aux attribuables aux
infections HPY infections HPY (%) infections HPV infections HPY (%)
Col de l'utérus (C53) _ _ 2817 100,0
Yulve et vagin (C51- . - 187 23.0
52)
Anus (C21) 60 91,3 1087 91,3
Pénis (CBD) a0 26,8 _ _
Cavite arale (C02- 123 40 49 40
06)
Oropharynx (CO1,
C09-10) 1058 M2 32 342
Larynx (C32) 121 4.0 17 4.0
Total des cas
incidents de
cancers HPV. 1753 0,9 4 580 29
induits (C00-97)

Les cancers de la sphére ORL correspondent a de nombreuses localisations différentes : cavité
orale (ou buccale), pharynx, larynx et glandes salivaires. La grande majorité de ceux induits par
les HPV oncogenes se développent dans |‘oropharynx (au niveau des amygdales). La prévalence
des cancers oropharyngés dus a HPV est élevée en Europe. Elle est de 46,5 % dans les
carcinomes de I'oropharynx et 10,5 % dans les carcinomes de la cavité buccale. Parmi les
cancers de I'oropharynx associés a HPV, la majorité (environ 90 %) sont attribués a HPV 16. I

est important de rappeler que le sexe oral est également a risque d’IST. (19)(20)

Le cancer de I'anus survient dans 76 % des cas chez une femme. Chez ’lhomme, les taux
d’incidence du cancer de I'anus sont plus élevés chez les HSH (10 fois plus), en particulier ceux
séropositifs au VIH, qui présentent un risque 100 fois plus élevé par rapport aux hommes en
population générale (2). Ce cancer rare est en nette augmentation chez les femmes avec

I’évolution des comportements sexuels.
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Pour ce qui est des cancers de la vulve et du vagin, comme pour le cancer du col de I'utérus, il
existe des lésions précancéreuses qui peuvent évoluer en cancers. Ces cancers sont moins

fréquents et d’apparition plus tardive.

Toutes ces maladies liées a HPV représentent un colt important pour la collectivité, estimé a

plus de 500 millions d’euros par an. (21)

Il existe un moyen de les prévenir : la vaccination.

3. Prévention primaire : la vaccination

3.1. L’'histoire de la vaccination

L’histoire de la vaccination commence en Europe au XVIII*™e siécle avec la variole. A I’époque,
cette pratique donne lieu a de nombreuses controverses médicales, religieuses et
philosophiques, notamment quand elle devient obligatoire. L’église voit une démarche visant a
faire obstacle a la volonté divine et certains médecins émettent des objections car I'inoculation
a parfois les mémes conséquences que la maladie (mort, cicatrices...). Dés le XVIII*™¢ siécle, il
existe une controverse entre I'intérét individuel et I'intérét collectif. Kant estime que I'Etat ne
peut pas moralement risquer la vie d’'une partie de la population pour en sauver une autre.
Mais petit a petit, le succés reconnu de I'inoculation pouvait faire accuser les médecins de

« non-assistance a personne en danger » qui a aussi une dimension morale. (22)

Napoléon était un fervent défenseur de la vaccination. En 1796, Jenner met au point le vaccin
contre la variole grace a la maladie des vaches dénommeée « vaccine », origine du mot
vaccination. En 1984, la variole est éradiquée dans le monde entier grace a la vaccination.

Les travaux de Louis Pasteur représentent une évolution dans le domaine vaccinal avec le
vaccin contre la rage en 1885 mais le détail des mécanismes de protection vaccinale ne sera

connu que dans la seconde partie du XXM siécle, avec le développement de 'immunologie.

En France en 1902, une loi a rendu obligatoire la vaccination anti-variolique. L’obligation s’est
ensuite étendue a la diphtérie (1938), le tétanos (1940) et la poliomyélite (1964). En 2017, une
loi a rendu obligatoires onze vaccins visant en plus de la diphtérie, tétanos et poliomyélite : Ia
coqueluche, 'Haemophilus influenzae b, I’hépatite B, le pneumocoque, la rougeole, les
oreillons, la rubéole et le méningocoque C. La question a également été évoquée cette année

concernant le Covid-19 mais I'obligation ne touche que les soignants.
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La concertation citoyenne en 2017 a conclu a un argument paradoxal, selon lequel I'obligation,

permettrait de retrouver la confiance.

Jean-Jacques Rousseau dans « Du Contrat Social » en 1762, a défendu l'idée que I’étre humain
peut aliéner sa liberté naturelle au nom de I'intérét général. Selon le philosophe, on doit
réaliser certaines vaccinations par solidarité et réciprocité pour les autres qui le font aussi pour

nous. (23)

La majorité des stratégies vaccinales de la population générale ont un double objectif : la
protection individuelle et collective. L'immunité de groupe est ainsi recherchée par le principe
de vaccination de masse pour la plupart des vaccinations. Celle contre le tétanos échappe a
cette logique puisqu’elle assure une protection individuelle seulement. La vaccination contre
les papillomavirus recherche une protection également collective avec la vaccination

universelle.

3.2. L’hésitation vaccinale

L’hésitation vaccinale est reconnue par ’'OMS comme |'une des dix principales menaces pour la
santé mondiale. Selon le groupe SAGE (Groupe stratégique consultatif d’experts) de 'OMS en
2015, « I'hésitation vaccinale est complexe et propre au contexte, variant selon le moment, le

lieu et les vaccins ». (24)

En France, il existe une défiance au sein d’une partie de la population vis-a-vis des vaccins. Des
personnes hésitent, sans étre dans un refus catégorique ni dans une acceptation systématique
des vaccinations. Le processus de décision vaccinale est multifactoriel, souvent plus influencé

par des opinions et expériences personnelles ou de proches, que par des données scientifiques.

Au sein de la population, les controverses vaccinales et les « scandales » sanitaires ont
contribué a I'hésitation vaccinale. Les soignants sont la source privilégiée d’information sur les
vaccins et jouent un réle important dans la confiance ou la défiance a I’égard des vaccins des
personnes qui les consultent. Les autorités sanitaires ont aussi un role majeur avec |’évaluation
de la balance bénéfice-risque et la garantie de la transparence dans les choix et les décisions de

politique vaccinale.
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L’hésitation vaccinale est constatée dans toutes les catégories de population et se traduit par
des comportements trés hétérogenes. Selon les données du baromeétre santé 2016, ces
personnes représentaient 46% des parents interrogés sur la vaccination de leur enfant agé de 1
an a 15 ans, et prés de 35% des personnes agées de 65 a 75 ans interrogées sur leur propre

vaccination. (25)(26)

Selon 'OMS, trois catégories de déterminants principaux interviennent : des influences propres
a l'individu et a ses différents groupes d’appartenance (expériences, croyances ou
connaissances de la famille, amis ou collégues), des influences contextuelles (médiatiques,
historiques, politiques, économiques...), et des influences spécifiquement liées a la vaccination

(balance bénéfice-risque, mode d’administration, calendrier vaccinal, etc...).

Tout d’abord, la perception individuelle de I'utilité et des risques des vaccins. Il s’agit de la
perception des risques liés a la maladie, ceux liés au vaccin et de la vulnérabilité percue vis-a-vis
de la maladie. Les opinions personnelles passent ici au-dessus des données scientifiques et

épidémiologiques qui sont souvent méconnues, mal comprises ou remises en cause (27).

La vaccination est en quelque sorte victime de son succes puisqu’il en résulte une distorsion de
la balance bénéfice-risque. L’attention se focalise désormais plus sur les effets secondaires que
sur les maladies prévenues car elles ont pour certaines disparues. Il y a aussi une crainte, par
principe, des effets des vaccins. Administrer un élément extérieur, parfois vivant, a un individu
généralement en bonne santé, et souvent en bas age, est a I'origine d’inquiétudes. La crainte
des aiguilles et de la douleur post-injection peut également retarder ou faire renoncer a une

injection.

Plusieurs études ont mis en évidence que les personnes sont plus sensibles aux risques liés a
une action (faire vacciner leur enfant) qu’a ceux liés a une inaction (que leur enfant attrape la

maladie par non-vaccination), un phénomeéne appelé biais d’omission.

Entre également en compte l'influence des croyances religieuses et autres convictions.

On constate ensuite une baisse de la confiance dans les autorités sanitaires. Deux événements
ont eu un impact fort sur 'adhésion vaccinale : la gestion de la campagne de vaccination contre
la grippe A (HIN1) en 2009 ; et une dizaine d’années plus t6t, la suspension de la campagne de
vaccination contre I'hépatite B en milieu scolaire, suite a la suspicion d’un lien entre le vaccin et

le risque de sclérose en plaques.
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D’autres événements ont entamé la confiance vis-a-vis des autorités : I'affaire du sang
contaminé par le VIH et la non prise en compte des alertes sur le Mediator en font partie. (28)
Plus récemment, au cours de la campagne de vaccination contre la Covid-19, il y en a eu un
autre exemple lors de la suspension du vaccin AstraZeneca par mesure de précaution, qui a

envoyé un signal négatif sur cette vaccination.

La crise de confiance envers la vaccination illustre un phénomeéne de méfiance générale envers

les pouvoirs publics.

Internet et les réseaux sociaux ont permis la démultiplication des craintes vaccinales avec la
possibilité de s’exprimer plus facilement et avec des informations plus difficilement vérifiables.
Les mouvements anti-vaccinaux ont en général recours a des arguments et stratégies diffusant
des témoignages susceptibles de susciter ou renforcer le doute vis-a-vis de la sécurité des
vaccins. La recherche d’informations par Internet est associée a une moindre pratique des
vaccinations. Les effets délétéres d’Internet pour diffuser des discours et rumeurs dénoncant
les dangers des vaccins doivent étre contrés par des informations accessibles, compréhensibles
et validées scientifiquement sur la vaccination. C’est I'objectif du site Vaccination Info Service

ouvert en mars 2017. (26)

Le statut d’obligatoire ou recommandé peut étre source d’ambiguité et participer a I'hésitation

vaccinale, comme si certains vaccins étaient facultatifs ou moins sars.

Les soignants jouent un role important, y compris les pharmaciens, dans I'adhésion vaccinale du
public. Plusieurs études ont montré que les médecins généralistes sont, pour la population, la
source privilégiée d’informations sur les vaccins et qu’ils jouent un réle important dans la
confiance a leur égard (26). Mais il existe une hétérogénéité des comportements de
recommandation des médecins, variant selon le type de vaccin et selon la population

concernée. (27)(28)

Le processus individuel de décision vaccinale est donc complexe et multifactoriel. Il est
notamment influencé par la perception et I'expérience individuelle des risques liés a la
vaccination, la représentation des maladies a prévenir, le contexte économique, politique et

historique, ainsi que par les politiques vaccinales et, parfois aussi, par les doutes des soignants.
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Les soignants ont a répondre aux interrogations et craintes exprimées a I'égard des effets
indésirables. Pour cela, ils ont besoin d’une connaissance précise de la problématique vaccinale
et de la balance bénéfice-risque des différents vaccins, sans occulter leur niveau d’efficacité
variable et les inconnues. Il faut chercher a rétablir la confiance en renforgant le socle de

connaissances, et étudier les freins et les moyens de les lever. (29)

L'adhésion vaccinale est socialement différenciée. Elle est plus importante parmi les personnes
ayant les niveaux de dipldomes et les revenus les plus élevés. Mais cela varie selon la nature du
vaccin. Pour le vaccin anti-HPV, ce sont ces mémes personnes aux revenus et diplomes élevés,
qui sont les plus défavorables, ainsi que les 45-54 ans et les femmes. Les réticences vis-a-vis de
certaines vaccinations sont plus souvent exprimées chez les personnes concernées par ces

vaccinations : les femmes pour le vaccin anti-HPV.

On observe également une diversité selon les régions et I'Occitanie se retrouve en fin de
classement avec 70,5% d’adhésion a la vaccination en général contre 79,8% en région Centre-

Val de Loire. (26)

La vaccination anti-HPV est particulierement affectée par le phénomene d’hésitation vaccinale.
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3.3. Lavaccination anti-HPV

3.3.1. Les vaccins

CERVARIX® GARDASIL9 ® GARDASIL®
(bivalent - bHPV) (nonavalent - 9HPV) | (quadrivalent - qHPV)
09/2006
Date d’AMM 09/2007 06/2015 Arret de.
commercialisation au
31/12/2020.
. Pseudo-particules virales L\llLdPed:PI\a/_r;roltfnleé VLP de la protéine L1
Composition (VLP) de la protéine L1 de 18 31 33 4’5 5'2 et’ de HPV-6, 11, 16 et
HPV-16 et 18. roTr T 18.
58.
Immunisation active des
individus 3 partlr'de 9 ans Immunisation active des individus a partir
contre les maladies dues )
. de 9 ans contre les maladies dues aux HPV
aux HPV suivantes : .
, . , , suivantes :
P - Lesions precancereuses - Lésions précancéreuses et cancers du col
Indications et cancers du col de P

I'utérus, de la vulve, du
vagin et de I'anus dus aux
HPV contenus dans le
vaccin.

de l'utérus, de la vulve, du vagin et de I'anus
dus aux HPV contenus dans le vaccin.

- Verrues génitales (condylomes acuminés)

dues a des types d’HPV spécifiques.

Laboratoire GSK MSD vaccins MSD vaccins
Prix 93,39 euros. 115,20 euros. /
Remboursement Prise en charge a 65% par I'assurance maladie. Le montant restant est

généralement remboursé par les complémentaires santé.

Schéma vaccinal

De 9a 14 ansinclus:2
doses espacées de 6 mois
(5 a 13 mois).

A partir de 15ans : 3
doses a 0, 1 et 6 mois.

De9a 14 ans
inclus : 2 doses
espacées de 6 mois
(5 a 13 mois).

A partir de 15
ans:3dosesao, 2
et 6 mois.

Les vaccins ne sont pas interchangeables et toute vaccination initiée avec I'un d’eux doit étre

menée a son terme avec le méme vaccin.

Il n’y a pas d’avance de frais si le vaccin est réalisé dans les centres de vaccination publics : les

CeGIDD (Centres gratuits d’information, de dépistage et de diagnostic) et les centres de

planification familiale.
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3.3.2. Efficacité

La vaccination par Gardasil® (vaccin quadrivalent qui contient les génotypes HPV-16, 18, 6 et
11) a démontré son efficacité depuis des années par une réduction des risques de Iésions dues
aux HPV. La majorité des études a été réalisée a I'étranger car on y trouve une meilleure
couverture vaccinale et la vaccination est pratiquée depuis plus longtemps, ce qui offre un recul
plus important. En Suede, au Royaume-Uni et en Australie par exemple, des études ont
démontré une diminution du nombre de nouveaux cas de Iésions précancéreuses du col de
I'utérus et de verrues génitales, chez les jeunes filles vaccinées. Mais on retrouve également
des études en France, avec une efficacité sur les infections a génotypes vaccinaux allant jusqu’a

prés de 96%. (30)(31)(32)(33)(34)

L'impact de la vaccination sur les cancers du col de I'utérus ne peut se mesurer que quelques
décennies apreés I'introduction du vaccin en raison du délai important entre I'infection par HPV
et la survenue d’un cancer (entre 10 et 30 ans). La plupart des études publiées, démontrent
Iefficacité de la vaccination par la réduction de la prévalence des infections a HPV, des
condylomes et de I'incidence des lésions précancéreuses du col (HSIL ou CIN 2/3) chez les

femmes vaccinées par rapport aux non-vaccinées.

La vaccination est d'autant plus efficace que les personnes n'ont pas été encore exposées au

risque d'infection par les papillomavirus, et donc avant les premiers rapports sexuels.

Dans une revue systématique et méta-analyse de Drolet et al., aprés 5 a 9 ans de vaccination,
les lésions CIN2+ ont diminué de maniere significative de 51 % (RR 0,49 ; ICa 95 % [0,42-0,58])
chez les filles dépistées agées de 15 a 19 ans et a diminué de maniere significative de 31 % (RR
0,69 ; 1Ca 95 % [0,57-0,84]) chez les femmes agées de 20 a 24 ans. La vaccination des filles a
entrainé une baisse de la prévalence des HPV-16 et 18 de 83% chez les 13-19 ans en 2019 et
66% chez les 20-24 ans. On a également observé en 2019 une réduction des diagnostics de
verrues anogénitales de 67% (IC 95% [54-76]) chez les femmes de 15-19 ans, 54% chez les 20-24
ans et 31% chez les 25-29 ans. (33)

La vaccination a modifié I’épidémiologie de |'infection a HPV chez les femmes australiennes.
Elle a considérablement réduit la prévalence des génotypes ciblés par le vaccin, y compris chez

les femmes présentant des facteurs de risque d’infection connus (35).
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Les études montrent que moins de 2% des femmes éligibles au programme de vaccination
national en Australie sont positives aux génotypes HPV ciblés par le vaccin, contre 15,3% avant

le programme de vaccination. (36)

Chez les filles et les jeunes femmes vaccinées par Gardasil® avant I'infection par HPV, le vaccin
réduit d’environ 98% la fréquence des dysplasies cervicales de haut grade dues aux génotypes

vaccinaux.

Gardasil 9® contient 5 génotypes supplémentaires comparé a Gardasil® : HPV-31, 33, 45, 52 et
58. lls seraient a I'origine de 15 a 20% des cancers du col de I'utérus et du vagin, d’environ 10%

des cancers de la vulve et des cancers du pénis et de 7% des cancers de I'anus. (37)

Les génotypes d’"HPV contenus dans le vaccin nonavalent (Gardasil 9®) sont responsables de
90% des cancers du col de 'utérus. Les dysplasies dues a d’autres génotypes que les 9

génotypes du vaccin sont rares. (38)

Gardasil 9® a démontré dans plusieurs études une réponse immunitaire similaire a Gardasil®
sur HPV-6, 11, 16 et 18 et un profil de tolérance similaire (39). Gardasil® n’est donc a présent

plus commercialisé.

Il y a de surcroit une possibilité de protection croisée, c’est-a-dire un effet protecteur contre
une infection ou une maladie due a des génotypes d’"HPV non ciblés par le vaccin. En revanche,
la réponse immunitaire de protection croisée n’est pas comparable a la réponse spécifique
provoquée par les types d’"HPV contenus dans le vaccin. Méme dans les cas ou une réponse
immunologique croisée statistiquement significative est signalée, les données a long terme sur
la réponse au-dela de deux ans sont tres limitées. Avec le vaccin bivalent et le quadrivalent, les
niveaux de séroconversion pour les génotypes non vaccinaux ont été plus faibles qu’avec le

vaccin nonavalent, et ont diminué avec le temps. (40)

Une revue de la littérature a été menée pour établir la durée et I'ampleur de la protection
croisée dans les études interventionnelles et observationnelles. Parmi les femmes totalement
vaccinées et initialement non-infectées par HPV, on retrouve une efficacité de protection
croisée statistiguement significative contre les infections cervicales persistantes a 6 et 12 mois
CIN2+, uniquement pour les HPV 31 et 45 pour le vaccin bivalent ; et HPV 31 pour le
guadrivalent. Les données suggérent, comme vu précédemment, que la protection croisée

diminue avec le temps ; sa durabilité a long terme n’a pas été établie. (3)
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L’efficacité de protection croisée pour les types de HPV non-vaccinaux semble donc étre

partielle, inconstante selon les types d’"HPV et diminuer avec le temps. (3)

Dans les 9 a 10 ans suivant l'introduction du vaccin aux Etats-Unis, la prévalence des génotypes
vaccinaux a diminué de 78 % chez les 20 a 24 ans et de 38 % chez les 25a 29 ans. Il y a eu des
baisses chez les femmes vaccinées mais aussi non vaccinées, montrant des preuves de
protection directe et indirecte (collective). (41)

En effet, on peut voir I'impact de 'immunité de groupe avec une diminution de la prévalence
des HPV vaccinaux au niveau génital, et pas de diminution pour les autres HPV étudiés, chez les
garcons hétérosexuels non vaccinés, dans le cadre d’un programme de vaccination des filles. La
méme chose est observée chez les femmes non vaccinées (34), ainsi que dans les groupes plus

agés qui bénéficient de la vaccination des plus jeunes (2).

La protection par I'immunité de groupe est plus grande dans les pays ou la couverture vaccinale

est plus élevée.

L’efficacité dans le temps de la protection vaccinale par le vaccin quadrivalent contre les
dysplasies cervicales de haut grade liées aux HPV 16 et 18 est d’au moins 12 ans selon une
étude de Kjaer et al. dans les pays nordiques ; avec une tendance a la protection continue et la

persistance d’anticorps anti-HPV 6, 11, 16 et 18 jusqu’a 14 ans apreés la vaccination. (42)

Dans le rapport de I'agence européenne du médicament, I'étude d’extension a long terme
menée chez les femmes agées de 16 a 23 ans (n = 2121), aucun cas de CIN de haut grade n’a
été observé sur une période allant jusqu’a environ 14 ans ; avec une protection durable
statistiquement démontrée jusqu’a environ 12 ans. (39)

Pour le vaccin nonavalent, plus récent, les études de suivi a long terme démontrent une

protection jusqu’a 6 ans apreés la vaccination pour le moment et probablement jusqu’a huit.(43)

Concernant les condylomes, on observe une réduction de 90% grace a la vaccination anti-HPV.

(31)

En France, la vaccination universelle (filles et garcons) a un impact significatif en termes de
bénéfices de santé publique et peut étre considérée comme colt-efficace par rapport a la
vaccination des filles uniquement, a des taux de couverture faibles et élevés (44). Jusque-13, les
études étaient divergentes a ce sujet et la vaccination universelle n’était pas considérée comme

co(t-efficace mais on ne prenait en compte que la prévention du cancer du col de |'utérus.
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L’augmentation de la couverture vaccinale des filles seules était plus colt-efficace et devait étre
la priorité. Le rapport co(t-efficacité de la vaccination universelle devient plus favorable
lorsqu‘on envisage la prévention d‘autres maladies liées aux HPV, et lorsque la couverture
vaccinale des filles est faible (<40 %). Le prix du vaccin, la durée de protection, la couverture
vaccinale et le nombre de maladies liées aux HPV considérées sont des parameétres importants
a prendre en compte pour ce calcul. Dans les pays a faibles ressources, il est préférable
d’orienter vers la vaccination des filles plutét que des garcons. (45)

Des études plus récentes ont démontré que I'augmentation de la couverture vaccinale contre
les HPV est une stratégie efficiente, méme en tenant compte uniquement de la prévention du
cancer du col de I'utérus. Elle est encore plus efficiente si I'on corrige les inégalités de santé.

(13)

Pour ce qui est de I'efficacité sur la prévention des infections orales liées a HPV, les données
sont encourageantes (46). On retrouve chez les personnes vaccinées, une prévalence plus faible
de HPV au niveau oral par rapport aux adultes non vaccinés, pour les génotypes ciblés par le
vaccin. La vaccination anti-HPV semble donc offrir une protection contre I'infection HPV orale.
On retrouve également des anticorps anti-HPV dans la cavité buccale apres vaccination. (47)
Une étude transversale réalisée aux Etats-Unis retrouve une prévalence plus faible de cancers
oropharyngés chez les patients vaccinés contre HPV. (48)

Les données actuelles sont en faveur d’un effet positif du vaccin sur le portage HPV au niveau
de la sphére ORL mais des études complémentaires, de haut niveau de preuve, sont nécessaires

dans les années a venir pour affirmer qu’il protége contre les cancers oropharyngés. (49) (50)

La vaccination anti-HPV a également démontré son efficacité au niveau des lésions
précancéreuses anales. Dans une étude de Palefsky et al., le taux de néoplasie intraépithéliale
anale de grade 2 ou 3 (AIN 2 ou 3) lié a une infection par le HPV-6, 11, 16 ou 18 a été réduit de
54,2 % (IC 95 % [18,0-75,3]) dans la population en intention de traiter et de 74,9 % (IC 95 %

[8,8-95,4]) dans la population per protocole. (51)
L’élimination des HPV vaccinaux serait possible dans une population fermée, dans les 70 ans

suivant la vaccination, si la couverture vaccinale dans les deux sexes était maintenue a plus de

80%. (34)
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3.3.3. Effets indésirables

Ce sont essentiellement des réactions bénignes et transitoires qui sont observées, comparables

a celles des vaccins couramment utilisés.

On retrouve dans les effets indésirables trés fréquents (supérieur a 1 cas sur 10 vaccinés) :
céphalées ou réactions au site d’injection telles que douleur (83%), cedeme / induration,
érythéme. Pour les effets indésirables fréquents (> ou = a 1/100 et < 1/10) : nausées (3%),

sensations vertigineuses, fievre (6%), asthénie et prurit ou ecchymose au site d’injection.

Une étude réalisée par I'ANSM retrouvait un surrisque de syndrome de Guillain-Barré d'environ
1 a 2 cas pour 100 000 jeunes femmes vaccinées, et I'absence de lien avec d'autres maladies
auto-immunes (52). Par ailleurs, les études internationales récentes ne retrouvent pas
d'association entre le syndrome de Guillain-Barré et la vaccination contre les HPV, tout comme
I’absence de lien entre Gardasil® et une augmentation de maladies auto-immunes. La balance
bénéfice-risque est donc en faveur de la vaccination contre les HPV. L'OMS consideére les
vaccins anti-HPV comme s(irs, comme le montre le rapport du Comité consultatif mondial pour

la sécurité des vaccins. (53) (54) (55) (56)

Au cours de I'ensemble des essais cliniques, des femmes enceintes ont été recensées. Pour
85%, I'issue était connue et était similaire quel que soit le vaccin recu, et semblable a ce qui est
observé en population générale (37). Les données sont pour le moment jugées insuffisantes
pour proposer la vaccination en cours de grossesse mais rassurantes si une grossesse était
découverte au décours de la vaccination.

La fréquence des avortements spontanés a semblé plus élevée quand la grossesse est survenue
dans les 30 jours suivant la vaccination par Gardasil 9 ®, que lors d’une survenue plus tardive.
Par prudence, mieux vaut éviter la vaccination chez les femmes qui pourraient étre ou devenir

enceintes a court terme, et recommander de reporter la vaccination. (57)

Nous avons donc vu que la vaccination anti-HPV est s(ire et efficace, mais comment est-elle

pratiquée ?
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3.3.4. Recommandations en France et a I'étranger

Actuellement, le dernier vaccin commercialisé est le Gardasil 9 ®, qui est recommandé pour
toute nouvelle initiation de schéma vaccinal contre les HPV. Il protége contre les infections a
HPV-6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52 et 58 en cause dans 90% des cancers du col de 'utérus, 80%

des cancers de |'anus et 90% des condylomes.

En France, 'AMM de Gardasil® date de septembre 2006 avec une commercialisation fin
2006. En 2007, on a d'abord vacciné les jeunes filles de 14 ans avec un rattrapage de 15 a 23
ans chez celles qui n'auraient pas encore eu de rapports sexuels ou dans I'année suivant le

début de leur vie sexuelle avec un schéma a 3 doses.

En 2012, la vaccination a été étendue aux filles de 11 a 14 ans avec rattrapage de 15 a 19 ans,
quelle que soit I'activité sexuelle, ainsi qu'a toutes les filles et les garcons immunodéprimés, a
partir de 9 ans, avec un schéma a 3 doses toujours. L’abaissement de I'age permet de le

coadministrer avec le rappel dTcaP.

En 2016, on a pu voir une extension de vaccination aux hommes ayant des relations sexuelles

avec les hommes (HSH), avec un rattrapage possible jusqu'a 26 ans en 3 doses administrées.

Enfin en 2019, la HAS recommande |’extension vaccinale a tous les gargons, avec 2 doses de
Gardasil 9 ® de 11 a 14 ans et un rattrapage possible de 15 a 19 ans avec 3 doses. Ceci est entré

dans le calendrier vaccinal en janvier 2021. (58)

Depuis 2017, le HCSP recommande que les individus non antérieurement vaccinés recgoivent le
Gardasil 9 ®. En cas de vaccination débutée avec Cervarix® (vaccin bivalent) ou Gardasil ®
(quadrivalent), on termine avec le méme vaccin que celui initié, mais Gardasil n’est a présent

plus commercialisé.

Une étude a comparé I'immunogénicité du vaccin contenant 9 génotypes chez 903 garcons et
filles agés de 9 a 15 ans apres 2 injections (a 0 et 6 ou 12 mois) versus 3 injections chez 314
femmes dgées de 16 a 26 ans (57). L'immunogénicité avec 2 doses vaccinales a été voisine de
celle mesurée avec 3 doses, ce qui a conduit la Commission européenne a autoriser ce schéma

chez les enfants agés de moins de 15 ans.
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Actuellement en France, on vaccine donc avec Gardasil 9® selon ces recommandations :

- toutes les jeunes filles et tous les jeunes garcons, de 11 a 14 ans en 2 injections (0 et 6 mois)

avec rattrapage possible entre 15 et 19 ans révolus, en 3 injections (0, 2 et 6 mois).
- rattrapage possible jusqu’a 26 ans chez les HSH (3 injections a M0, M2, M6).

- en cas d'immunodépression : les filles ou les gargons sur le méme schéma que la population
générale mais possible dés I'age de 9 ans si I'enfant est candidat a une transplantation d’organe
solide. On vaccine dés que possible s'il s'agit d'une immunodéficience acquise ; avec rattrapage

possible jusqu'a 19 ans (schéma a 3 doses).

La vaccination universelle (garcons et filles) a été mise en place dans plusieurs pays ces
derniéres années. En 2016, seuls 4 pays la pratiquaient : les Etats-Unis, I'’Australie, le Canada et
I’Autriche. Depuis on retrouve, avec entre parenthéses I'année d’application de celle-ci :
I’Allemagne (2018), I’Autriche (2008), la Belgique (2019), la Croatie, le Danemark (2019),
I’Estonie (2019), la Finlande (2019), I'lrlande (2019), I'ltalie (2017), le Liechtenstein, la Norvege
(2018), la Pologne, la République Tcheque, le Royaume-Uni (2019), la Serbie, la Slovaquie, la
Suéde et la Suisse en Europe. Ailleurs dans le monde, il y a I’Australie (depuis 2013), le Canada

(2012), les Etats-Unis (2011), Israél et la Nouvelle Zélande (2017).

En 2007, I'Australie est devenue I'un des premiers pays a mettre en ceuvre un programme
national de vaccination contre HPV, financé par I'état, en utilisant une série de 3 doses du
vaccin quadrivalent contre HPV (Gardasil®). Entre 2007 et 2009, toutes les femmes de 12 a 26
ans étaient éligibles au vaccin gratuit dans les écoles et centres de santé. Depuis début 2018, un
cycle a deux doses du vaccin nonavalent, a remplacé le cycle a trois doses du vaccin

guadrivalent a I'école.

Outre I'Australie, des programmes de vaccination scolaire ont été établis en Autriche, en
Belgique, au Canada, en Estonie, en Finlande, en Israél, en Irlande, en Norvége, en Nouvelle-

Zélande, au Royaume-Uni, en Suede et en Suisse. (2)

Il est difficile de comparer les différents programmes de vaccination en France et a I'étranger
car les déterminants de la confiance varient selon les pays et les groupes de population, mais

cela peut tout de méme nous apporter une aide. (59)
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3.3.5. Couverture vaccinale en France et a I’étranger

La couverture vaccinale en France reste trés insuffisante, autour de 30% des filles,

contrairement aux 60% qui étaient visés par le plan cancer 2014-2019.

Tableau 2 : Couverture vaccinale (%) par le vaccin HPV chez les jeunes filles en France

schéma complet (source : SNIIRAM-DCIR, Santé publique France, mise a jour au 31/12/20)

Couverture vaccinale (%) par le vaccin HPV chez les jeunes filles pour une dose et le .

Année de naissance 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005

Couverture 1 dosed 15 -

ans 209 198 194 206 236 262 294 349 407

Couverture " Schéma
complet " & 16 ans

Figure 3 : Evolution de la couverture vaccinale (%) contre HPV chez les jeunes filles, pour une

dose a 15 ans et le schéma complet a 16 ans et a 20 ans, en France, de 2008 a 2018.

Evolution de la couverture vaccinale (%) du vaccin HPV
selon I'année, chez les jeunes filles, pour une dose a 15 ans
et le schéma complet a 16 ans et a 20 ans, France, 2008-2018
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e { fl0Se 4 15 A0S
— 5chéma complet® 4 16 ans
Schéma complet™ 4 20 ans
* Le schéma complet correspond & 3 doses pour les jeunes filles nées

avant 2000 et 2 doses pour celles nées ensuite.

source : SNDS-DCIR, Santé publique France, données mises & jour au
J1H21a.
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On a une évolution vers I'augmentation depuis 2016 aprés quelques années de baisse mais la

couverture reste insuffisante. (13)

Il n’est en plus pas certain que cette augmentation se poursuive car une baisse alarmante des
vaccinations a déja été observée en 2020 et se poursuit en 2021 en raison de la pandémie de
Covid-19 (60). Elle a fortement ralenti le recours aux soins primaires et particulierement dans le
domaine de la prévention (61). Quelles seront les tendances dans les mois a suivre ? Le suivi
longitudinal de I'étude PAPILLON fournira des mises a jour jusqu'en 2022 et pourrait nous

permettre de répondre a ces questions (62).

Par ailleurs, il existe des disparités régionales.

Carte 2 : Couverture vaccinale (%) départementale du vaccin HPV « schéma complet a 2 doses »

a 16 ans en France en 2018, cohorte de naissance 2002.

a. Couverture départementale

Cayenne
Vi

saint Denis Q:“j

Mamoudzou 'g*

0 20 25 30 35
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Source : SNDS-DCIR, Santé publique France, données mises 4 jour au 31/12/18.
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L’adhésion aux vaccinations est généralement plus faible dans le sud de la France et cela se

retrouve dans la couverture vaccinale contre HPV qui y est en moyenne plus faible.

Les disparités géographiques de la couverture vaccinale semblent liées aux caractéristiques
sociodémographiques des filles (revenu du foyer, niveau d’éducation des parents, statut
vaccinal pour d’autres vaccins, fréquence de recours aux soins, couverture santé...) ou de
leur environnement de vie, en particulier du niveau socioéconomique de leur commune de

résidence. (13)

Les évolutions annuelles de la couverture vaccinale par région et département peuvent étre
visualisées sur les cartes et tableaux disponibles sur I’observatoire cartographique de Santé

publique France (GEODES). (63)

La derniere disponible est celle de 2020 et on y voit une légere progression de la couverture
vaccinale en comparaison a la carte précédente de Santé publique France datant de 2018, mais

les disparités régionales restent présentes.

Carte 3 : Couverture vaccinale pour le HPV (%), schéma complet a 16 ans en 2020 en France
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France : 32,7 % Santé publique France GEODES / © 2020 — IGN-Admin Express — IGN-Insee

En Europe, huit pays (dont la France, I’Allemagne, le Danemark et I'ltalie) ont un taux de
couverture vaccinale inférieur a 50 %, malgré I'engagement de 2009 de I'Union Européenne a
atteindre I'objectif convenu par I'OMS de 75 % de couverture, de préférence d'ici la saison

d'hiver 2014-2015. Les Etats-Unis ont également une couverture vaccinale inférieure a 50% (2).
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Alors que la vaccination anti-HPV a été le sujet de controverses dans de nombreux pays, la
couverture vaccinale en France est parmi les plus faibles des pays I'ayant incluse dans leur

calendrier vaccinal. Ce faible taux de couverture vaccinale est une perte de chance. (64)

En Europe : la Belgique, la Finlande, la Hongrie, I'lslande, Malte, la Norvege, le Portugal,
I’'Espagne, la Suéde et le Royaume-Uni obtiennent une couverture vaccinale supérieure a 70%

(65) (66). Elle est également supérieure a 70% en Australie et au Canada.

Dans certains pays comme le Portugal, des niveaux élevés de couverture vaccinale contre HPV

sont atteints sans programme scolaire.

Entre 2007 et 2009 en Australie, toutes les femmes de 12 a 26 ans étaient éligibles au vaccin.
Au cours de cette période, on estime que 83 % des adolescentes et 55 % des femmes adultes
éligibles ont recu au moins une dose de vaccin ; avec 70 % et 32 %, respectivement, recevant

les trois doses. En 2017, 80% des filles et 76% des gargons étaient vaccinés. (2)

Dans les pays qui ont mis en place la vaccination HPV universelle il y a plusieurs années, la
couverture vaccinale des garcons reste inférieure a celle des filles (Australie, Italie, Etats-Unis).
En 2016 aux Etats-Unis, la couverture vaccinale pour les garcons agés de 14 a 17 ans était de
56% pour au moins une dose et de 31 % pour deux doses (contre 65 % et 43 % pour les filles,

respectivement) et de 22 % pour trois doses (contre 40 % pour les filles). (2)

3.3.6. Freins a la vaccination

La couverture vaccinale s"améliore ces derniéres années mais reste insuffisante en France.
L’analyse des freins au développement de la vaccination anti-HPV est nécessaire pour mener
des actions pour les lever. Différentes theses et études de santé publique ont été réalisées en
ce sens. (67) (59)

La vaccination anti-HPV présente des caractéristiques intrinseques qui la rendent difficilement
comparable aux autres vaccinations, notamment du fait de sa cible adolescente et de son statut
recommandé. Malgré tout, les médecins I'acceptent de plus en plus alors pourquoi la

couverture vaccinale ne progresse-t-elle pas ?

Nous allons voir les freins retrouvés chez les médecins puis chez les patient(e)s et leurs parents.

51



e Chez les médecins (68) :

- Doutes sur le bénéfice réel en termes de santé publique. D’autres vaccins paraissent
plus importants et celui-ci est parfois vu comme un vaccin « bonus » avec
I'impression que des alternatives sont possibles. (69) (70) (25)

- Connaissances insuffisantes pour prétendre délivrer une bonne information.

- Opinion défavorable des patient(e)s et leurs parents. C’'est le principal frein rapporté
dans la littérature (68).

- Manque de temps, oubli de I'évoquer, consultation chronophage sans consultation
dédiée.

- Doutes sur le rapport bénéfice-risque avec crainte des effets secondaires.

- Peur de I'’émergence de nouveaux HPV oncogenes.

- Sentiment de pression de 'industrie pharmaceutique.

- Crainte de voir le dépistage par FCU baisser.

- Ne pas se sentir a |’aise avec le soin aux adolescents. Rareté des consultations pour
cette population.

- Peur d’encourager les relations sexuelles a risque, comme I'absence d’utilisation de

préservatifs, ou prématurées. (68)

Plus leur confiance dans les autorités de santé est faible, plus leur hésitation est grande et plus

ils accordent de I'importance a I'opinion de leurs patients. (71)

Spécifiguement pour les garcons, ils seraient moins vus en consultation que les jeunes filles car
pas de consultation dédiée a la contraception par exemple. De plus, la pathologie principale liée
a HPV est le cancer du col de I'utérus et les médecins les pensent moins concernés par la

vaccination (72). Pour certains la vaccination ne se justifierait que chez les garcons a risque.

e Chez les patient(e)s et leurs parents (25) (73) (59) :

- Inquiétudes concernant les effets indésirables du vaccin, peur de I'’émergence de
maladies auto-immunes. Plus de la moitié des jeunes femmes et parents (54%)
considéraient que le vaccin pouvait provoquer des effets secondaires graves dans

une étude de Verrier et al. (13).
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- Mangque de recommandation de la part de leurs médecins. Absence de proposition
ou manque de discussion initiée par le médecin.

- Information insuffisante ou inadéquate sur HPV, les maladies causées et le vaccin
(74). 'importance du relais par les réseaux sociaux de fausses informations.

- Manque de confiance et méfiance vis-a-vis des autorités sanitaires ; doutes sur
I'indépendance des médecins vis-a-vis de I'industrie pharmaceutique. Défiance
envers les scientifiques.

- Doutes sur I'efficacité du vaccin et sur son bénéfice clinique car nécessite tout de
méme un dépistage par frottis.

- Lien avec le comportement sexuel.

- Incompréhension de vacciner des jeunes pré-pubertaires.

- Les gens contre tout vaccin (antivax) ou le fait de trouver qu’il y a trop de vaccins.

- Peur de l'injection.

- Peur de voir une augmentation de la prise de risque par rapport au comportement
sexuel (multiplication des partenaires, baisse de |'utilisation de préservatifs).

- Croyances religieuses et culturelles.

La maniére dont est percu le vaccin influence plus fortement les pratiques que la perception de

la maladie. (13)

Certains freins sont spécifiques aux garcons, comme le fait que les parents pensent leur fils non
concerné (75). Il y a une connaissance insuffisante des maladies masculines liées aux HPV et de

la disponibilité de la vaccination anti-HPV pour les hommes.

Les autres freins documentés dans la littérature internationale sont liés au profil
socioéconomique des jeunes filles ou de leurs parents.

Les déterminants individuels rapportés sont multiples : age, origine ethnique et religion,
revenus du foyer, niveau d’éducation des parents, statut vaccinal pour d’autres vaccins,
fréquence de recours aux soins, couverture santé ou encore la pratique des méres
(consultations gynécologiques, dépistage).

Cela concerne aussi les caractéristiques territoriales : niveau de désavantage social, niveau
d’urbanisation, proportion de population immigrée, opinions politiques, taux de chdmage,

proportion de personnes couvertes par la CMU-C, taux de familles monoparentales. (13)
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Au niveau sociodémographique, les parents ayant des revenus élevés pratiqueraient plus
souvent la vaccination anti-HPV chez leurs filles. A I'inverse les plus diplomés la pratiqueraient

moins. (13)

L’étude des inégalités sociales de santé est complexe en raison de I'intrication de facteurs

individuels et contextuels.

En France, les inégalités socioéconomiques sont associées a la fois a la vaccination contre les
infections a HPV et au dépistage du cancer du col de I'utérus. Les femmes ayant une situation
socio-économique défavorisée participent moins au dépistage et sont plus faiblement
vaccinées. Elles cumulent donc une prévention primaire et secondaire diminuées et donc des

inégalités en termes d’incidence et de survie du cancer du col de I'utérus. (76) (77)

3.3.7. Facteurs d’acceptabilité de la vaccination anti-HPV

A l'inverse des freins, il existe des facteurs influengant le recours a la vaccination.

Recevoir une proposition de vaccination ou échanger a propos de la vaccination avec son
médecin est le facteur le plus associé a une forte acceptabilité vaccinale dans de nombreuses

études. (78)

Dans une étude réalisée en interrogeant des étudiantes dans la région Provence-Alpes-Cote
d’Azur (PACA), les facteurs identifiés comme ayant un impact significatif sur la probabilité
d’étre vacciné contre HPV étaient : I’age (les plus jeunes étaient plus vaccinées), le niveau
socio-professionnel d’origine (couverture vaccinale plus importante parmi les milieux
économiquement plus favorisés et/ou diplomés ; le plus fort taux de vaccination était observé
parmi les participantes dont les parents avaient une profession médicale ou paramédicale), la
filiere universitaire (moins vaccinées en sciences sociales et de I’éducation), le niveau
d’information sur le vaccin et I’avis favorable du médecin traitant.

La vaccination en milieu scolaire était envisagée favorablement par 54,9% des participantes. Les
structures éducatives sont citées comme source d’information uniquement par 22,6% des
participantes. De plus, les futurs acteurs du systeme éducatif francais semblent les plus
réticents a I’égard de cette vaccination. On retrouve le réle central du médecin traitant dans la

mise en ceuvre de la vaccination. (79)
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Dans une revue de littérature internationale sur les freins et facteurs d’acceptabilité chez les

garcons, on retrouve globalement les mémes freins que pour les filles. Les facteurs

d’acceptabilité associés a une plus forte initiation de la vaccination étaient (80) :

La crainte de la maladie / la perception du risque lié a I'infection a HPV (protection
contre certains cancers anaux, du pénis ou de la téte et du cou).

De meilleures connaissances sur HPV ou le vaccin.

Le fait de percevoir I'importance de la protection future des partenaires de leur fils.
L'expérience du cancer ou des verrues génitales dans la famille.

L’age plus jeune des parents.

Le fait d’avoir des discussions fréquentes et ouvertes sur l'infection a HPV et le
vaccin.

Le fait d’avoir une fille dans la famille. Les meres qui n’ont que des gargons sont
moins susceptibles de faire vacciner leur garcon que celles qui ont un fils et une fille,
d’autant plus si la fille est adolescente et déja vaccinée contre les papillomavirus.

(80)

Parmi les principaux leviers identifiés comme favorisant le plus la vaccination contre les HPV en

France, les parents citent : une recommandation de la vaccination de la part de son médecin

dans 46% des cas, la réception d’un courrier d‘information et d‘invitation a se rendre chez son

médecin (40 %), une vaccination recommandée a la fois chez les filles et les gar¢ons (39%), un

vaccin intégralement remboursé par |‘Assurance maladie (39%) et une campagne nationale

d‘information (38%).

Les médecins, quant a eux, rapportent la vaccination universelle dans la grande majorité des

cas (68%), puis une campagne nationale d‘information (55%), un vaccin intégralement

remboursé par |‘Assurance maladie ou une vaccination systématiquement abordée par le

médecin (45%), la réception d’un courrier d‘information et d‘invitation a se rendre chez son

médecin (35%). (2)
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3.3.8. La vaccination anti-HPV des garcons

Un quart des cancers HPV-induits surviennent chez les hommes (environ 1753 nouveaux cas
par an) dont les plus fréquents sont les cancers de la sphere ORL (= 1182 nouveaux cas),
majoritairement représentés par les cancers de I'oropharynx (= 1059), puis les cancers de I'anus
(= 360) et les cancers du pénis (= 90). Chez I'homme, le taux d’incidence du cancer de I'anus est
plus élevé chez les HSH, en particulier chez ceux qui sont séropositifs au VIH, qui présentent un

risque 100 fois plus élevé par rapport aux hommes hétérosexuels.

Chez les hommes, les facteurs de risque d’infection a HPV sont I'immunodépression, le nombre
élevé de partenaires sexuels et le fait d’avoir des rapports homosexuels (HSH). Les rapports
anaux non protégés sont beaucoup plus a risque. La circoncision est présentée a I'inverse

comme un facteur protecteur envers l'infection par HPV. (81)

L’efficacité de la vaccination a été prouvée chez ’lhomme sur les verrues anogénitales et les
Iésions précancéreuses de I'anus dues aux génotypes vaccinaux (51). En revanche, elle n’a pas
été démontrée dans la prévention des autres cancers (péniens ou la sphére ORL) bien qu’on ait
vu plus haut que les premiéres données sont encourageantes dans la prévention des infections
liées aux HPV au niveau de la sphére ORL. L'efficacité supposée de la vaccination anti-HPV
contre les cancers ORL est un argument supplémentaire en faveur d’une vaccination non

genrée.

L'immunogénicité et le profil de sécurité de la vaccination anti-HPV chez 'homme sont

similaires a ceux chez la femme. (39)

Chez les HSH, I'estimation de couverture vaccinale était autour de 15-18 % en 2019 et donc

largement insuffisante (2).

Une des propositions pour améliorer la couverture vaccinale a été |'extension vaccinale a tous
les garcons, comme cela se pratique déja dans d'autres pays. En effet, ils sont également
infectés par les papillomavirus (cancers de I'anus, I'oropharynx, la cavité buccale, le larynx et le
pénis) et les transmettent. Avant d’étre adoptée par I'HAS le 16 décembre 2019 (58), cette
proposition a été préconisée par I’Académie nationale de médecine et soutenue par certaines
associations de patients et organisations professionnelles qui ont signé « I’Appel des 50 » en

mars 2019. (82) (83)
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L’extension vaccinale a tous les garcons présente plusieurs intéréts. Elle permet :

Aux garcons de se protéger au niveau individuel contre les maladies dues a HPV,
sans dépendre de la couverture vaccinale des filles. Cela respecte I'équité homme-
femme en offrant aux deux sexes un droit équivalent de protection vaccinale.

- De protéger indirectement les filles.

- D’accélérer le contréle des virus HPV circulant dans la population et augmenter
I'immunité de groupe.

- Aux HSH de se protéger contre les HPV, donc de protéger les populations
vulnérables. lls ne bénéficiaient pas de 'immunité de groupe et n’étaient pas
suffisamment vaccinés. Désormais, on les protégera en vaccinant indifféremment les
garcons, HSH ou non, avant méme parfois qu’ils connaissent leur orientation
sexuelle et surtout avant les premiers rapports sexuels. De plus, les politiques
vaccinales fondées sur les populations a risque sont souvent moins efficaces et
conduisent a une confusion de la part de la population générale.

- Pour des raisons éthiques : éviter la stigmatisation et la discrimination.

La vaccination des femmes uniquement peut laisser entendre qu’elles sont les seules

responsables de la transmission des HPV et donc faire qu’elles soient victimes de

stigmatisation. Cette vaccination universelle est une politique de santé publique plus
équitable qui reconnait que les deux sexes participent a la transmission de I'infection
par les HPV et permet un engagement des deux sexes dans la lutte contre les
papillomavirus.

Non-discrimination des HSH qui sont déja une population discriminée dans la

société.

La vaccination des garcons a fait son entrée dans le calendrier vaccinal en janvier 2021.

La HAS estime toutefois que les bénéfices de I'élargissement de la vaccination seront limités
sans une politique vaccinale plus engagée au niveau national et une proposition vaccinale plus

systématique de la part des professionnels de santé. (58)
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4, Prévention secondaire : le dépistage

Il n’y a pas de Iésions précancéreuses péniennes ni ORL connues donc pas de moyen d’établir
une prévention secondaire. Il n’y a pas non plus de stratégie de dépistage établie pour les

cancers de la vulve et du vagin malgré 'existence de lésions précancéreuses.

Le cancer de I'anus, lui, est précédé par des lésions intra-épithéliales qui peuvent étre de bas
grade (AIN 1) ou de haut grade (AIN 2 ou 3). Il n’y a actuellement pas de stratégie définie de
dépistage et de suivi de ces lésions dans la population générale. Un dépistage est préconisé au
minimum annuel chez les personnes vivant avec le VIH, ayant des antécédents de condylome,
chez la femme ayant présenté une lésion du col ou chez les HSH. Le dépistage doit inclure la
recherche lors de I'interrogatoire d’'une symptomatologie anale (saignement, douleur,

perception d’une formation au niveau de I'anus) ainsi qu’un examen proctologique.

La prévention secondaire existe donc principalement pour le cancer du col de I'utérus. Le
dépistage permet de détecter des anomalies des cellules du col de I'utérus et de les traiter
avant qu’elles n’évoluent en cancer ou de diagnostiquer des cancers a un stade précoce et ainsi

améliorer les chances de guérison.

Depuis mai 2018 en France, le dépistage du cancer du col de l'utérus a un programme national
de dépistage organisé qui s’adresse a toutes les femmes entre 25 et 65 ans. Les femmes n’ayant
pas réalisé de frottis au cours des trois dernieéres années (ne réalisant pas le dépistage aux
intervalles de temps recommandés), recoivent un courrier les invitant a consulter un
professionnel de santé pour le réaliser. Il peut s’agir d’un gynécologue, du médecin traitant ou
d’une sage-femme. Il est pris en charge a 100% dans ce cadre, sans avance de frais. Ceci a pour
objectif d’augmenter la couverture du dépistage pour atteindre 80% des femmes, de réduire les
inégalités d’acces a ce dépistage et de diminuer de 30% l'incidence et la mortalité par cancer du
col utérin a 10 ans.

En 2018, 58,7% des femmes avaient réalisé un frottis au cours des trois dernieres années (2015-

2017). (13)

Les recommandations pour le dépistage du cancer du col de I'utérus ont évolué en 2019.
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Pour les femmes de 25 a 29 ans, les modalités de dépistage sont inchangées. Il s’agit d’un
examen cytologique du frottis cervico-utérin tous les 3 ans, apres deux premiers tests réalisés a
un an d’intervalle et dont les résultats sont normaux. L'examen cytologique en milieu liquide

est recommandé pour ces femmes.

Figure 4 : Algorithme de dépistage du cancer du col de I'utérus chez les femmes de 25 a 29 ans

(84)
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Pour les femmes de 30 a 65 ans, le test HPV-HR remplace I’'examen cytologique. Le test HPV est
réalisé trois ans apres le dernier examen cytologique dont le résultat est normal, puis tous les
cing ans jusqu’a 65 ans, s’il reste négatif. Il présente une meilleure sensibilité et une valeur
prédictive négative supérieure, permettant d’espacer 'intervalle entre deux dépistages. Il est

également plus efficace pour dépister les adénocarcinomes. (13)
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Figure 5 : Algorithme de dépistage du cancer du col de I'utérus chez les femmes de 30 a 65 ans

FEMMES DE DE 30 A 65 ANS (84)
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Le test HPV-HR recherche la présence d’ADN de virus HPV a haut risque. Il est réalisé sur un

préléevement de cellules du col de I'utérus au niveau de la jonction squamo-cylindrique, la ou
naissent les cancers du col de I'utérus, entre exocol et endocol. C’'est le frottis cervico-utérin

(FCU) qui permet ce recueil.

Tableau 3 : Classifications cytologique et histologique des lésions retrouvées sur frottis anormal
(15)

E les classifications cytologigue (employée pour le
dépistage) et histologique (employée pour le diagnostic) ont les correspondances suivantes

Cytologie Histologie
ASC-US : cellules épidermoides atypiques de signification
indéterminés

Atypie
ASC-H : cellules épidermoides atypiques ne permettant pas P

Lesions précancereuses | 4'ayeiyre une lésion intra-&pithéliale épidermaide de haut grade

Koilocytose

Dysplasie legére GiNt

LSIL : Iésion intra-épithéliale épidermoide de bas grade

Dysplasie modénds | CIMN2
HSIL : lesion intra-épithéliale épidermaide de haut grade Dysplasie sévére
Carciname in sifu

Lésions cancéreuses CIM3

Cancer invasif Cancer invasif
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Le premier facteur de risque de cancer du col de I'utérus reste I'absence de dépistage ou le

dépistage irrégulier.

La non-participation au dépistage du cancer du col est retrouvée en particulier chez les femmes
éloignées du systeme de santé ou vulnérables, dans une situation économique et/ou sociale
défavorable. On y retrouve les femmes bénéficiaires de la CMU-c, résidant dans des zones
défavorisées, migrantes ou d’origine immigrée, en situation irréguliére, en situation de

prostitution et les détenues.

Il a été constaté dans une étude de Boulanger et al., que chez les femmes ayant un cancer du
col de I'utérus invasif, 27% des frottis effectués au cours des 3 dernieres années étaient des
faux-négatifs, et méme 45% chez les moins de 45 ans (85). Les nouvelles recommandations
permettront peut-étre de réduire cela mais la vaccination reste une aide complémentaire
indispensable a la réduction du nombre de |ésions dysplasiques et de cancers liés a HPV. Elle est
d’autant plus utile qu’elle est efficace dans la prévention d’autres lésions dues a HPV pour

lesquelles il n’existe pas de dépistage.

J'ai pu constater le manque d’information sur la vaccination anti-HPV au cours de mes
différents remplacements, que ce soit de la part des patients et leurs parents ou méme parfois
des médecins. Cela m’a mené a choisir ce sujet pour la réalisation de ma thése et me
guestionner sur la pratique de la vaccination anti-HPV par les médecins généralistes de la

région, depuis la recommandation HAS d'extension vaccinale aux gargons.
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Il — MATERIELS ET METHODES

1. Type d’étude

Il s’agit d’une étude observationnelle descriptive, quantitative, des pratiques des médecins
généralistes de I'ex-région Languedoc-Roussillon (Occitanie Est).
Les données ont été recueillies du 1" juin 2021 au 15 septembre 2021 par la diffusion d’un

auto-questionnaire anonyme, réalisé sur le logiciel en ligne Google Forms.

L’objectif principal de I’étude est de décrire la pratique de la vaccination anti-HPV depuis la

recommandation HAS de 2019, par les médecins généralistes d’Occitanie Est.
Les objectifs secondaires étaient :

- Evaluer si I'élargissement de la vaccination aux garcons a eu une répercussion sur la
vaccination des filles.

- Evaluer I'importance des refus pour la vaccination des garcons par rapport aux filles.

L’étude n’incluant pas de patients, I'avis du Comité de protection des personnes (CPP) n’a pas

été demandé.

2. Population d’étude

Criteres d’inclusion : médecins généralistes, installés ou remplagants, exercant dans I'ex-région

Languedoc-Roussillon (départements de I’Aude, Gard, Hérault, Lozére et Pyrénées Orientales).

Criteres d’exclusion : médecins d’autres spécialités que la médecine générale, hors Languedoc-

Roussillon et exergant depuis moins de 2 ans.

3. Bibliographie

La bibliographie a été réalisée a partir du catalogue SUDOC, des bases de données telles que

Science direct et Pubmed, ainsi que sur Google Scholar.

Les références bibliographiques ont été créées avec le logiciel Zotero.
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4, Elaboration du questionnaire

La conception du questionnaire, sa mise en ligne et la collecte des réponses au questionnaire
ont été effectuées a partir du logiciel de création de questionnaires en lighe Google Forms. Le

recueil des données était anonymisé.
Le questionnaire a été élaboré a partir des données de bibliographie.

Il était composé de 5 parties et de 28 questions. Les données personnelles ont été placées en
fin de questionnaire car cela favorise la confiance selon les études et diminue I’abstention de

réponse.

Partie 1 : Votre pratique. Elle porte sur la pratique des médecins généralistes en général. Elle

évalue entre autres leurs activités de pédiatrie et gynécologie au cabinet.
Partie 2 : La vaccination anti-HPV, en général.

Partie 3 : La vaccination anti-HPV des garcons, avant la recommandation HAS de décembre

2019.
Partie 4 : La vaccination anti-HPV depuis I’extension vaccinale a tous les gargons.

Partie 5 : Caractéristiques socio-démographiques. Permet d’établir une description de la

population étudiée et d’effectuer une vérification de I'échantillonnage.
Le questionnaire est présenté en intégralité en Annexe 2.

Il contenait une majorité de questions fermées car plus faciles et rapides a répondre ainsi qu’a
analyser. Auxquelles on a ajouté parfois une ligne « autre » afin de laisser une option de non-
réponse et ne pas forcer les réponses et entrainer un biais avec un choix incomplet. Les

réponses « je ne sais pas » ont été ajoutées pour éviter les réponses faites sans conviction.

Un pré-test a été effectué avant la diffusion du questionnaire auprés de 3 médecins
généralistes et 2 non-médecins afin de vérifier la compréhension des questions, repérer des

erreurs et évaluer le temps réel de passation.
Les abréviations HPV et HSH ont été précisées.

Hormis quelques questions (9, 14 et 22) la plupart étaient a réponse obligatoire pour passer a la

section suivante et étaient signalées par un astérisque.
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La barre de progression concernant les différentes sections était affichée. Le retour en arriére

était possible mais les réponses n’étaient plus modifiables apres envoi.

Le questionnaire était précédé d’un texte de présentation de I’étude, de son contexte et
identifiait I'enquéteur. Celui-ci est disponible en Annexe 1. La durée de remplissage était

indiquée.

A la fin du questionnaire, on retrouvait une rubrique « pour rappel ou pour aller plus loin »,

disponible en Annexe 3.

5. Modalités de diffusion

Il s’agissait d’'un auto-questionnaire en ligne, qui a été diffusé par mail par les différents
conseils de I'ordre des médecins (CDOM) des départements de I'ex-région Languedoc-

Roussillon.

Les médecins recevaient un mail contenant une présentation de I'étude et un lien qui leur

permettait d’accéder au questionnaire en ligne.
Les réponses étaient données sur la base du volontariat, sans aucune indemnisation.

Les CDOM du Languedoc-Roussillon (Aude, Gard, Hérault, Lozére et Pyrénées Orientales) ont
été sollicités pour la diffusion aux médecins généralistes (installés et remplacants) de chaque

département.

Le CDOM de I’Aude I'a adressé aux 493 médecins généralistes du département le 07/06/21

avec une relance effectuée le 13/08/21.

Le CDOM du Gard I'a transmis aux 717 médecins généralistes, installés en exercice libéral et

remplacants, le 03/08/2021.

Le CDOM de I’'Hérault I'a transmis aux 1202 MG libéraux du département qui ont communiqué

une adresse mail, le 16/06/2021.

Le CDOM de Lozére I'a diffusé aux 52 médecins généralistes libéraux du département le

08/06/2021.
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Le CDOM des Pyrénées Orientales I'a diffusé le 10/06 aux 469 médecins généralistes du
département. Devant I'absence de réponses des médecins du département et apres
vérification, il semblerait qu’il y ait eu un probleme avec le lien diffusé. Le CDOM n’a pas

souhaité faire de relance.

Les CDOM de I’'Hérault et de Lozere n’ont pas souhaité non plus effectuer de relance.

6. Méthode d’analyse des données

La taille de I’échantillon minimum était de 94 médecins et a été calculée grace au logiciel

Survey Monkey, avec un intervalle de confiance a 95% et une marge d’erreur de 10%.

La base de données a été importée a partir de Google Forms sur un fichier Excel, a partir duquel

ont été réalisées les statistiques grace au logiciel Excel et a Biostatgv accessible en ligne.

Les données ont été stockées sur un ordinateur verrouillé par un mot de passe seulement

connu par l'auteur de I'étude.

Les données se présentaient sous forme de variables qualitatives binaires (oui/non par
exemple) et nominales (QCM) ; ainsi que sous forme de variables quantitatives continues

comme |'age.

Les variables quantitatives continues sont exprimées en moyenne, écart-type, médiane, valeurs

minimales et maximales.
Les variables qualitatives sont exprimées en effectifs (n) et pourcentages.

La comparaison des variables qualitatives a été réalisée par test du Chi2 ou test exact de Fisher
si 'effectif était inférieur a 5. La comparaison des variables quantitatives avec les variables
qualitatives a été réalisée par test t de Student. Enfin, la comparaison de variables quantitatives

était effectuée par corrélation de Pearson.
Le seuil de significativité de I'ensemble des tests a été fixé a 5%.

Les réponses aux questions ouvertes ont été regroupées et classées quand cela était possible.
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[l — RESULTATS

1. Description de I’échantillon

1.1. Diagramme de flux

Figure 6 : Diagramme de flux (Flow chart)

2464 guestionnaires envoyés

141 questionnaires regus

Y

6 guestionnaires exclus :

Deépartementautre :n=1
Durée exercice<2ans:n=>5

135 questionnaires analysés

Le taux de participation était de 5,7%.

1.2. Caractéristiques de I’échantillon

Les résultats de I'analyse descriptive des caractéristiques des 135 médecins généralistes inclus

dans I'étude sont présentés dans le tableau 4 ci-apres.
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Tableau 4 : Caractéristiques socio-démographiques de notre échantillon

Variables et modalités Effectif (n) Pourcentage
Sexe
Femme 85 63%
Homme 50 37%
Tranches d'age de 10 ans
Moins de 30 ans 4 3%
30-39 ans 68 50%
40-49 ans 25 19%
50-59 ans 24 18%
60-69 ans 12 9%
Plus de 70 ans 2 1%
Durée d'exercice
Entre 2 et 10 ans 73 54%
Entre 10 et 20 ans 27 20%
Entre 20 et 30 ans 24 18%
Plus de 30 ans 11 8%
Département d'exercice
11 - Aude 25 19%
30 - Gard 49 36%
34 - Hérault 56 41%
48 - Lozere 5 4%
66 - Pyrénées Orientales 0 0%
Mode d'exercice
Libéral, seul 13 10%
Libéral, en cabinet de groupe 75 56%
Libéral, en MSP 33 24%
Salarié 1 1%
Mixte 2 1%
Remplagant, non installé 9 7%
Autre 2 1%
Milieu d'exercice
Rural 15 11%
Semi-rural 77 57%
Urbain 43 32%

Concernant I’dge des médecins, la moyenne était de 42,7 ans avec un écart-type de 11,2. Le

minimum était de 29 ans et le maximum de 74 ans, avec une médiane a 38 ans.

Les moins de 40 ans représentaient 53% (n = 72) de la population et les plus de 40 ans 47%

(n=63).



Pour la durée d’exercice, les 5 réponses « moins de 2 ans » faisant partie des criteres

d’exclusion, elles n’ont pas été analysées.

De méme pour la réponse « autre » a la question du département d’exercice.

La question du mode d’exercice a recueilli 2 réponses libres : « somaticien » et « +bénévole

dans association MS ».

2. Caractéristiques professionnelles des médecins interrogés

Tableau 5 : Caractéristiques professionnelles de I’échantillon

Variables et modalités Effectif | Pourcentage Effectif | Pourcentage
Consultations de gynécologie

Je n'en fais pas 26 19%

Moins d'une par mois 15 11% Pas ou peu 85 63%
Entre 1 et 3 par mois 44 33%

Entre 1 et 10 par semaine a4 33% L

Plus de 10 par semaine 6 4% Régulierement| 50 37%

Consultations de pédiatrie

Je n'en fais pas 1 1%

Moins d'une par mois 0 0% Pas ou peu 9 7%
Entre 1 et 3 par mois 8 6%

Entre 1 et 10 par semaine 81 60% L

Plus de 10 par semaine 45 33% Régulierement | 126 93%

Formation complémentaire

Non 73 54%

Oui, en pédiatrie uniquement 25 19%

Oui, en gynécologie uniquement 18 13%

Oui, les deux 18 13%

Autre 1 1%

Pratique du dépistage
Non 51 38%
Oui 84 62%

46% (n = 62) des médecins avaient une formation complémentaire en pédiatrie et/ou

gynécologie.

Une réponse libre a été recueillie pour la formation complémentaire : « DIU sexologie ».

28% des hommes pratiquaient le dépistage du cancer du col de 'utérus au cabinet contre 82%

des femmes.
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Statistiques croisées (univariées) :

Il existait une association entre le fait de pratiquer la gynécologie et le fait d’avoir une
formation complémentaire en gynécologie ou non (p=0,007) ainsi que d’exercer en cabinet de
groupe/MSP ou non (p=0,04). 14% des hommes interrogés déclaraient pratiquer la gynécologie
régulierement contre 50,6% des femmes (p<0,001). Il n’y avait de différence statistiquement
significative de pratique selon I’dge du médecin (p=0,23) ; son milieu d’exercice (p=0,86) ni son

département d’exercice (p=0,77).

Pour les consultations de pédiatrie, il existait une différence de pratique selon le sexe du
médecin (p=0,013), le milieu d’exercice rural et semi-rural ou urbain (p=0,029), le mode
d’exercice en groupe (dont MSP) ou non (p=0,016) et entre les plus et moins de 40 ans

(p=0,012). Pas de différence selon le département d’exercice (p=0,82).

Concernant la formation en gynécologie, il y avait une relation statistiquement significative
avec le genre du médecin (p=0,007) et la pratique réguliere ou non de la gynécologie (p=0,04).
Pas de différence entre les plus et moins de 40 ans (p=0,91), selon le milieu d’exercice (p=0,75),

le mode d’exercice en groupe ou non (p=0,5) ni selon le département (p=0,74).

La pratique du dépistage du cancer du col utérin par FCU au cabinet était statistiquement
différente selon le fait que les médecins aient une formation complémentaire en gynécologie
ou non (p=0,0055) et selon leur genre (p<0,001). Mais aussi entre les plus et moins de 40 ans
(p=0,01), ceux qui exercaient en groupe ou non (p=0,0012), les médecins de I'Hérault et ceux de
I’Aude (p=0,018) et entre ceux du Gard et ceux de I’Aude (p=0,0033). En revanche, pas de

différence de pratique du dépistage selon le milieu d’exercice (p=0,16).

3. La pratique de la vaccination anti-HPV par les médecins

3.1. Lavaccination anti-HPV en général

3.1.1. Avis sur la vaccination

Il était demandé aux médecins de donner leur avis sur la vaccination en général sur une échelle

allant de 0 = « Pas du tout favorable » a 10 = « Tres favorable ».

Leur avis sur la vaccination anti-HPV était ensuite demandé sous la méme forme.
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Pour les analyses croisées, les réponses ont été regroupées comme ceci :

- 0,1:Pasfavorable

- 2,3,4:Peufavorable
- 5:Neutre

- 6,7,8:Favorable

- 9,10: Tres favorable

Pour la vaccination en général, la moyenne obtenue était de 9,67 avec un écart-type de 0,79 ;

un minimum de 5 et un maximum de 10.

Avis vaccination général Effectif Pourcentage
Neutre 1 1%
Favorable 13 9%
Trés favorable 121 90%
Total 135 100%

Pour la vaccination anti-HPV, la moyenne était de 9,51 avec un écart-type de 1,21 ; un

minimum de 0 et un maximum de 10.

Avis vaccination anti-HPV Effectif Pourcentage
Pas favorable 1 1%
Favorable 19 14%
Trés favorable 115 85%
Total général 135 100,00%

L’avis sur la vaccination anti-HPV était significativement différent entre les moins et plus de 40
ans (p=0,0097). Cette association n’est pas retrouvée pour l'avis sur la vaccination en général
(p=0,14). Il y avait également une différence significative selon la pratique réguliére de la

pédiatrie ou non (p=0,023).

Il n’y avait pas de différence statistiqguement significative concernant I’avis sur la vaccination
anti-HPV selon que le médecin ait une formation en gynécologie ou non ni selon son sexe
(p=0,96). Pas de différence non plus entre ceux qui pratiquaient régulierement la gynécologie

ou non ni s’ils pratiquaient le FCU (p=0,37).

Bien que 15 personnes (11%) aient mis une note plus basse a la vaccination anti-HPV que celle
donnée pour leur avis sur la vaccination en général, la différence de moyenne n’était pas

significative (p=1,57 selon la corrélation de Pearson).
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3.1.2. Fréquence de proposition du vaccin anti-HPV

Il était demandé au médecin de donner la fréquence a laquelle il proposait le vaccin anti-HPV

au cours des différentes situations mentionnées.

Les quatre réponses possibles étaient : « Toujours », « Souvent », « Parfois » et « Jamais ». Une

seule proposition de fréquence pouvait étre cochée par situation.

Figure 7 : Fréquence de proposition du vaccin anti-HPV au cours des différentes situations

présentées
Proposition du vaccin anti-HPV
70%
60%
9 50%
c
o
Q.
2 0%
3 Jamais
()
o Parfois
£ 30%
§ W Souvent
é 50% W Toujours
10% II
0%

Rappel dTcaP  Contraception Certificat Pathologie

Situations et fréquences au cours desquelles le vaccin est proposé

A I'occasion du rappel dTcaP des 11-13 ans, 93% des médecins (n=125) ont déclaré le proposer
toujours ou souvent. Il y avait une association significative avec I’age du médecin (plus ou moins
de 40 ans, p=0,019) ; I'exercice en cabinet de groupe (p=0,04) ; I'avis tres favorable sur la
vaccination anti-HPV (p < 0,001) et la vaccination des HSH avant décembre 2019 (p=0,015). Pas
de différence en revanche selon le sexe du médecin (p=0,17), le fait de pratiquer la gynécologie
régulierement ou non (p=0,2) ni selon le fait d’avoir une formation complémentaire en

gynécologie ou non (p=0,60).
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Lors des consultations pour contraception, 79% des médecins (n=106) déclaraient le proposer
toujours ou souvent. Il n’y avait pas de différence significative selon le sexe du médecin
(p=0,33), le fait qu’il ait une formation complémentaire en gynécologie ou non (p=0,15), qu’il
pratique ou non le FCU (p=0,98), qu’il pratique régulierement la gynécologie ou non (p=0,75), ni

son age (p=0,14 pour les plus ou moins de 40 ans).

Lors des consultations pour réalisation d’un certificat médical, 70% des médecins (n=94)
déclaraient le proposer toujours ou souvent. Il y avait une différence entre ceux qui avaient un
avis tres favorable sur cette vaccination et les autres (p=0,004). Il n’y avait pas de différence de
proposition selon le sexe du médecin (p=0,65), son age (p=0,24), son milieu d’exercice (p=0,18),
le fait qu’il pratique la gynécologie régulierement ou non (p=0,22), le dépistage par FCU ou non
(p=0,85) ; ni selon le fait qu’il ait ou non une formation complémentaire en gynécologie

(p=0,25).

Lors des consultations pour pathologie, 38% des médecins (n=51) déclaraient le proposer
toujours ou souvent. Il y avait une différence significative de proposition selon le sexe du
médecin (p=0,025) ainsi qu’entre les plus et moins de 40 ans (p=0,0010). Pas de différence
entre les médecins ayant une formation complémentaire et les autres (p=0,84), selon leur
pratique de la gynécologie (p=0,74), le milieu d’exercice (p=0,58) ni le fait d’exercer en cabinet

de groupe ou non (p=0,59).

Pour la proposition du rappel chez les HSH, ils étaient 37% a le proposer toujours ou souvent
(n=50). Il y avait une différence de proposition significative selon I’dge du médecin (p=0,017
avec les +/- 40 ans), et entre ceux qui ont vacciné des garcons (HSH ou immunodéprimés) avant
décembre 2019 (p=0,0045). Il n’y avait pas de différence de fréquence de proposition selon le
sexe du médecin (p=0,58), son milieu d’exercice (p=0,42), le fait qu’il ait une formation en
gynécologie ou non (p=0,60), qu’il pratique ou non le FCU (p=0,68), qu’il pratique régulierement

la gynécologie ou non (p=0,20) ni selon sa pratique de la pédiatrie (p=0,48).
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3.1.3. Freins a la vaccination anti-HPV

Figure 8 : Freins a la vaccination anti-HPV

Autres Il 4
Pression de l'industrie pharmaceutique W 2
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Crainte de voir une baisse du suivi gynéco M 3
Crainte des effets indésirables M 3
Doutes sur son efficacité [l 5
Manque de connaissance de ma part [l 6

Aucun IEE—— 74
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Nombre de réponses parmi N = 135

55% des médecins déclaraient ne pas avoir de frein a la vaccination anti-HPV.

Un des répondants a coché « aucun » mais avait également coché d’autres freins, le « aucun »
n’a donc pas été comptabilisé.

6 personnes ont répondu : « aucun » ET « refus des patient(e)s ou des parents », ces réponses
ont été analysées dans « refus des patient(e)s ou des parents ».

La réponse « aucun, je ne pense pas a le proposer » a été analysée avec « je ne pense pas a le
proposer ».

Apres cela, il restait 7 réponses libres dont 3 ont été classées dans les réponses préétablies :

-« Patients antivax » ; réponse classée dans « refus des patient(e)s ou des parents »

-« efficacité prouvé sur morbidité mais pas mortalité nottamant chez lez gargons » ;
classée dans « doutes sur efficacité »

-« Bcp de réticence de la part des parents, pour les filles et pour les gar¢ons encore plus »
classée dans « refus des patient(e)s ou des parents »

-« MANQUE CRUCIAL DE TEMPS »

-« Dur de la proposer lors de consultations avec d’autres motifs multiples »

-« Manque les études finales »

-« probléme du rappel a 6 mois, perdus de vue chez les jeunes »
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3.1.4. Réaction des médecins face au refus des parents

Les réponses libres a la question 9 « Comment réagissez-vous face a un refus des parents, de

vacciner leur enfant contre HPV ? » sont disponibles en Annexe 4.

Les réponses ont été classées par catégories selon le modéle de I'étude de Bouchez et al. (71)
en médecins dissidents, hésitants, « laissez-faire », éducateurs et intransigeants. On retrouvait

11 réponses manquantes a cette question.
Les définitions des catégories sont les suivantes (71) :

Les dissidents sont méfiants a I’égard du systeme de santé et se méfient de I'innocuité et de

I'utilité du vaccin. lls n"abordent pas le sujet si les patients ne le font pas.

Les hésitants remettent en cause la fiabilité des recommandations des institutions de santé
publique. Ils ne remettent pas en cause I'innocuité du vaccin mais ne sont pas non plus
convaincus de son efficacité et utilité. Ils laissent les patients décider par eux-mémes sans

essayer de les influencer.

Les « laissez-faire » ont une interaction similaire aux hésitants. Ils laissent les patients décider
par eux-mémes mais sont favorables a la vaccination anti-HPV car ont confiance dans les

sociétés savantes.

Les éducateurs ont confiance dans le systéeme de santé. Les recommandations officielles sont
leur principale source d’information. Ils sont tres favorables a la vaccination et pour eux le
patient fait un choix apres avoir écouté les informations et conseils des médecins, qui doivent

avoir des connaissances scientifiques, rationnelles et objectives.

Les intransigeants sont trés favorables a la vaccination et refusent de prendre part a tout débat
polémique sur la vaccination anti-HPV et adoptent une attitude non conciliante avec les

patients.
Sur 124 répondants, 84% (n=104) appartenaient a la catégorie « éducateurs ». On avait ensuite

5% (n=6) de « laissez-faire », 4% (n=5) d’hésitants, 3% (n=4) d’intransigeants, 1% (n=1) de

dissidents et 3% de réponses inclassables (n=4).
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3.2.La vaccination anti-HPV des garcons, avant la recommandation HAS de 2019

3.2.1. Dans le cadre des recommandations

Avant décembre 2019, vacciner des garcons dans le cadre des recommandations consistait a

vacciner les HSH et les gargons immunodéprimés.
47 médecins (35%) déclaraient avoir vacciné dans ce cadre et 88 (65%) ne I'avaient pas fait.

Il existait une différence de pratique entre ceux qui exprimaient des freins a la vaccination anti-
HPV (question 08) et ceux qui n’en exprimaient pas (p=0,02). Pas de différence entre ceux qui
pratiquaient la gynécologie régulierement ou non (p=0,09), la pédiatrie (p=0,55), le sexe du
médecin (p=0,33), son age (p=0,68), gu’il ait une formation complémentaire ou non (p=0,83) ni

son milieu d’exercice (p=0,22).

3.2.2. Hors recommandations

116 médecins (86%) n’ont pas vacciné de garcons hors recommandations avant décembre 2019

et ils étaient 19 (14%) a déclarer I'avoir fait.

Il y avait une différence statistiqguement significative selon le sexe du médecin (p=0,010), entre
ceux qui ont pris connaissance de la recommandation en 2019 ou plus tard (p=0,021) et entre
ceux qui ont vacciné dans le cadre des recommandations avant décembre 2019 ou non

(p=0,0048).

Pas de différence entre ceux qui avaient une formation complémentaire ou non (p=0,46), ceux
qui pratiquaient régulierement la gynécologie ou non (p=0,59), la pédiatrie (p=0,36), qu’ils
pratiquent le dépistage par FCU ou non (p=0,35), leur milieu d’exercice (p=0,26) ni selon leur

age (p=0,27).
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3.3. Lavaccination anti-HPV depuis la recommandation HAS de 2019

3.3.1. Prise de connaissance de la recommandation

Figure 9 : Prise de connaissance de la recommandation HAS du 16/12/2019

Aujourd'hui, en répondant
au questionnaire
n=3 (2%)
Autre ; n=7 (5%)

Deés sa publication en
décembre 2019
n=35 (26%)

Courant 2020, par des
confréres
n=31 (23%)

Début 2021, dans le
calendrier vaccinal
n=15 (11%)

Courant 2020, dans le
cadre de la FMC
n=44 (33%)

Le fait d’exercer en MSP ou en cabinet de groupe était associé au fait d’avoir appris la

recommandation par des confreres (p=0,039).

Il n’y avait pas de différence dans la date de prise de connaissance (2019 ou postérieure) selon
le statut de formation complémentaire (p=0,53), de pratique du dépistage au cabinet (p=0,53),

le milieu d’exercice (p=0,23) ni selon I'age du médecin (p=1 pour les +/- 40 ans).

Les réponses libres étaient celles-ci :

« Courant 2020, lors d’un remplacement pendant lequel j’ai vacciné un jeune homme venu avec
le vaccin déja prescrit par le médecin installé. » -> analysée avec « Courant 2020, par un

confrére » ;
« Eté 2019 » -> analysée avec « dés sa publication en décembre 2019 »

Et 7 réponses « Autre » restantes : « Laboratoire » ;
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« par la visiteuse médicale » ;

« visiteurs » ;

« DU du développement de I’enfant » ;

« Courant 2020 grace a une mére de famille ! » ;
« En 2020 en vérifiant les recommandations » ;

« la HAS avait fait des recommandations non recommandables en de permettant pas la

vaccination dés le départ chez le gargon. ».

3.3.2. Vaccination des gar¢cons en 2020

Figure 10 : Vaccination de garcons en 2020

= Non
47,4%

Il y avait une relation statistiquement significative avec le fait d’avoir vacciné des garcons en
2019 dans le cadre des recommandations (p<0,001) ou hors cadre (p<0,001) ; ainsi qu’avec le
fait d’étre installé en MSP ou non (p=0,032) et d’avoir pris connaissance de la recommandation

avant 2021 ou non (p=0,024).

En revanche, il n’y avait pas de différence significative selon le sexe du médecin (p=0,41), son
age (p=0,55), le fait qu’il pratique régulierement la pédiatrie ou non (p=0,50), sa pratique de la
gynécologie (p=0,80), son milieu d’exercice (p=0,40) ni son département (p=0,15). Pas de
différence non plus entre ceux qui avaient une formation complémentaire et ceux qui n’en
avaient pas (p=0,37), ceux qui pratiquaient le dépistage du cancer du col et les autres (p=0,95)
ni entre les médecins qui étaient satisfaits de I'extension vaccinale et ceux qui ne I'étaient pas

(p=0,37).
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3.3.3. Freins a la vaccination des gargons

La question sur les freins a la vaccination anti-HPV des garcons s’adressait seulement aux
médecins qui n’avaient pas vacciné de garcons en 2020 et avaient donc répondu « non » a la

question précédente (Q13). lls étaient 71 au total et 69 d’entre eux ont répondu.

Ceux qui avaient répondu « oui » a la question précédente n’ont effectivement pas répondu a

la question sur les freins.

Figure 11 : Freins a la vaccination des gargons en 2020

Pas encore remboursé chez tous les garcons NN 33,0%

Je n'ai pas pensé a le proposer NG 31,0%

Non confronté a la situation INNIIEIEEGEGEGEGNGNENNNENNENENNNEGEN 28,2%

Pas connaissance de lareco NG 14,1%

Autre [ 5,6%
Absence de réponse Il 2,8%
Pas favorable a la vaccination des garcons W 1,4%

Peu d'intérét pour les garcons W 1,4%
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Réponses libres :

« Je ne suis pas favorable a la vaccination dans les 2 sexes » : analysée avec « Pas favorable a la

vaccination des garcons ».

« Manque de connaissances ». Cette réponse comprenant également la réponse « Pas

connaissance de la recommandation », elle a été analysée comme telle.
« J'étais en congés maternité » : analysée avec « non confronté a la situation ».

« Je n’ai pas pensé a le proposer ; J’exercai en nouvelle calédonie. La vaccination est proposée a
toutes les filles de 12 ans au collége » : pas pris en compte comme frein a la vaccination des

garcons. La seule réponse « je n’ai pas pensé a le proposer » a été analysée.

Et enfin : « Je proposerai le Gardasil aux gargons quand les parents n’auront plus peur du DTP
des 12 ans » ; « Refus des parents » ; « tres discriminant » ; « Contexte covid, peu de

consultations et notamment de prévention malheureusement ».
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3.3.4. Vaccination des garcons en 2021

Figure 12 : Vaccination de garcons en 2021
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Pour les analyses croisées, les réponses « oui, souvent » et « oui, parfois » ont été regroupées
dans « oui ». Les réponses « non, je I'ai proposé mais pas vacciné » et « non, je ne I'ai pas

proposé » ont été regroupées dans « non ».

La case « autre » a recueilli 4 réponses relativement identiques : « Non je n’ai pas eu
l'occasion » ; « Pas eu l'occasion » ; « Pas eu l'occasion » et « Non rencontré ». Elles ont été

classées dans « non » pour les analyses univariées.
Il'y a donc 71% de médecins qui ont répondu avoir vacciné des gargons en 2021.

Le fait de vacciner des garcons en 2021 comportait une relation statistiquement significative
avec le fait d’exercer en MISP et en cabinet de groupe ou non (p=0,046) ; d’avoir vacciné des
garcons en 2020 ou non (p<0,001) et d’avoir vacciné hors recommandation en 2019 ou non
(p=0,0017). Ceux qui étaient satisfaits de |’extension vaccinale a tous les garcons ont plus

vacciné en 2021 ou au moins proposé le vaccin que les autres (p=0,0032).

En revanche, il n’y avait pas de lien avec le fait de pratiquer des consultations de gynécologie
régulierement ou non (p=0,33), de la pédiatrie (p=0,12), d’avoir une formation complémentaire
(p=0,27), de réaliser le dépistage du cancer du col (p=0,91), selon I'age du médecin (p=0,55),
son genre (p=0,86), son milieu d’exercice (p=0,53), son département d’exercice (p=0,28) ni son

mode d’exercice (p=0,26).

Parmi les 27 médecins qui ont évoqué comme frein le fait que le vaccin n’était pas encore
remboursé chez tous les garcons en 2020, 20 ont vacciné en 2021 alors qu’aucun ne |'avait fait

en 2020.
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3.3.5. Impressions sur cette vaccination

Concernant I'extension vaccinale a tous les garcons, 123 médecins (91,1%) ont déclaré gu’ils en
étaient satisfaits, 3 (2,2%) ne |'étaient pas et 9 (6,7%) y étaient indifférents. Il y avait une
association significative avec le fait de pratiquer régulierement des consultations de pédiatrie
ou non (p=0,034). Pas de lien retrouvé avec le sexe du médecin (p=0,68), son age (p=0,26), son
mode d’exercice (p=1), son département (p=0,42) ou milieu d’exercice, le fait qu’il pratique
régulierement la gynécologie ou non (p=0,88), qu’il ait une formation complémentaire ou non

(p=0,89) ni qu’il pratique le FCU ou non (p=0,62).

52 médecins (38,5%) trouvaient que la recommandation d’extension vaccinale a eu un impact
sur la vaccination des filles. 34 (25,2%) ont répondu « non » et 49 (36,3%) « je ne sais pas ».
[l'y avait un impact sur la vaccination des filles pour 42,7% des médecins qui ont vacciné des
garcons en 2021, contre 28,2% chez ceux qui n’ont pas vacciné mais cela ne représentait pas

une différence statistiquement significative (p=0,12).

De fagon générale, 34 médecins (25,2%) ont eu I'impression de plus vacciner depuis la
recommandation. 75 (55,6%) ont répondu « non » et 26 (19,3%) « je ne sais pas ».

Parmi les médecins ayant vacciné des gargons en 2021, 32 (33,3%) ont eu I'impression de plus
vacciner. La différence était significative entre ceux qui ont vacciné en 2021 et ceux qui ne

I’avaient pas encore fait (p=0,0004).

23% des médecins interrogés trouvaient qu’ils faisaient face a plus de refus de la part des
parents pour vacciner leur garcon plutot que leur fille. 54% ne trouvaient pas et 23% ne
savaient pas. Il y a eu plus d’'impressions de refus chez les médecins qui n’ont pas vacciné de

garcons en 2021 que chez les autres (p=0,001).

52,6% des médecins (n=71) déclaraient avoir eu des demandes spontanées de vaccination

contre les papillomavirus de la part de patients ou leurs parents.

Concernant |’évolution de leur avis sur la vaccination anti-HPV, 51,9% des médecins (n=70)
déclaraient avoir toujours été favorable a la vaccination anti-HPV ; 1,5% (n=2) a avoir toujours

été défavorable et 46,7% (n=63) ont déclaré que leur avis avait évolué en sa faveur.
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3.3.6. Propositions pour une amélioration de la couverture vaccinale

Figure 13 : Propositions pour améliorer la couverture vaccinale
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Réponses libres :

« Plus d’éducation thérapeutique sur la vaccination en général aux parents et aux enfants » et
« Informations grand public sur les bénéfices de la vaccination pour tous » : ont été analysées
avec « Information grand public sur les risques liés a HPV » qui avait d’ailleurs également été

coché dans ces 2 réponses.

« Pas d’idée » ; « Il ne me parait justifié de proposer cette vaccination, globalement ».
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IV — DISCUSSION

1. Représentativité de la population

Au 1°" janvier 2021 en France, la moyenne d’age des médecins inscrits au tableau de I'ordre
était de 57,5 ans dont 63,5% avaient une activité réguliere. L’age moyen des actifs réguliers
était de 50,3 ans. Concernant les médecins généralistes en activité réguliere en France, on a
24,1% de moins de 40 ans et 25,9% de plus de 60 ans. On retrouve 56% de libéraux, 37,4% de
salariés et 6,6% en activité mixte. Les femmes représentent 51.5 % des effectifs confirmant la

féminisation de la profession que I'on peut voir dans la pyramide des ages en figure 14. (86)

Au niveau régional, la moyenne d’age des actifs réguliers est de 51,1 ans (52,1 ans dans I’Aude ;
50,3 ans dans le Gard ; 49,6 ans dans I’Hérault ; 52,6 ans en Lozere et 51,3 ans dans les

Pyrénées Orientales).

La moyenne d’age est de 42,7 ans dans notre étude avec 53% de moins de 40 ans et 63% de
femmes. Notre échantillon est donc peu représentatif car plus jeune et féminin que la
population d’étude. En revanche, la fréquence plus élevée de femmes est logique en raison de
la moyenne d’age plus basse. En effet, chez les moins de 40 ans, on a 62,4% de femmes parmi

les médecins de la région, ce qui correspond a notre échantillon. (87)

Figure 14 : Pyramide des ages et nombre de médecins généralistes en activité réguliére en

France en 2021.
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2. Discussion de la méthode

2.1. Limites de I'étude

Biais de sélection :

Biais de recrutement : pour minimiser les contraintes logistiques, la diffusion du questionnaire a
été faite via des adresses électroniques. Ce moyen exclut les médecins non informatisés, méme
s’ils sont désormais en minorité, ou n’ayant pas donné leur adresse électronique au conseil de
I"ordre.

Le fait que les CDOM n’aient pas effectué de relance a limité le nombre de réponses mais a

également éviter le risque que les médecins répondent plusieurs fois au questionnaire.

Biais de volontariat : il y avait une auto-sélection des participants apres réception du mail. Les
médecins répondent plus volontiers a un questionnaire de thése sur un sujet qu’ils apprécient

ou auquel ils sont sensibilisés.

Biais de déclaration : les réponses dépendent de la compréhension des questions et de
I’honnéteté du répondant. L’étude est descriptive et déclarative et n’évalue donc pas
forcément de fagon objective les pratiques, connaissances et opinions des médecins

généralistes. On ne peut attester que les déclarations soient conformes.

Biais de désirabilité sociale : I'enquété peut avoir tendance a donner la réponse qui lui parait
projeter I'image la plus valorisante pour lui, ce qui le conduira a donner une réponse erronée. |
répond ce qu’il pense devoir dire et ce qu’il voudrait étre mais pas ce qu’il fait. L'anonymat tend

a limiter ce biais.

Biais d’interprétation : le questionnaire auto-administré par mail est un outil pratique, rapide
et économique, préservant 'anonymat des répondants. Il doit étre simple et rapide pour avoir
un taux de participation le plus large possible. Cependant, les questions et réponses fermées
sont moins précises que lors des études qualitatives avec interview qui permettent de
reformuler les questions et approfondir les réponses. Les questions ont pu étre mal comprises
ou mal interprétées entrainant une perte de fiabilité des réponses. Le pré-test était la aussi
pour la vérification de la compréhension des questions par le répondant. Les questions fermées
limitent et influencent les réponses. Afin de limiter ce biais, les médecins pouvaient s’exprimer
librement avec la réponse ouverte « autre » s’ils avaient des choses a ajouter. Cette proposition

a été ajoutée des gu’elle a été jugée nécessaire.
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Les questions ouvertes permettent au médecin de s’exprimer mais les réponses sont parfois
difficilement analysables par manque de standardisation. L’exploitation statistique des
réponses ouvertes est longue et délicate car chaque réponse est lue et catégorisée selon les

verbatims. Ceci peut également entrainer un biais de mesure.

Le taux de réponse était faible mais le nombre de sujets nécessaires a été obtenu pour que les
résultats des analyses statistiques soient significatifs. Ce faible taux de réponse peut étre
expliqué par I'absence de relance des CDOM, la diffusion pendant la période estivale et un
mangue de temps des MG aggravé pendant la période de pandémie de covid-19. L'obligation

de réponse a pu étre un frein pour certains.

Les analyses statistiques ont été réalisées par une seule personne ce qui diminue la validité

interne de I'étude.

La moyenne d’age plus basse de I’échantillon que celle de la population d’étude et les différents
biais peuvent mener au fait que I’échantillon soit moins représentatif de la population cible de

I’étude. Les résultats sont donc a interpréter avec cette notion.

2.2. Forces de I'étude

L’enquéte quantitative descriptive est adaptée pour I'appréciation de la fréquence de mise en

ceuvre de la vaccination anti-HPV des garcons et répondre a notre objectif principal.

Il s’agit d’un sujet d’actualité avec I’entrée de la vaccination anti-HPV des garcons au 1¢" janvier

2021 dans le calendrier vaccinal.

L’envoi électronique a permis aux médecins de choisir leur moment de réponse. La plupart des
réponses étaient obligatoires et il y a trés peu de données manquantes. L'auto-administration

du gquestionnaire par internet renforce le sentiment d’anonymat de I'information transmise.

Le questionnaire sensibilise les médecins sur le sujet et a permis a certains médecins de
prendre connaissance de la recommandation. On I'a constaté dans les réponses mais il y en

avait probablement aussi parmi ceux qui ont lu le mail sans répondre a I'enquéte.

Malgré le fait que I’échantillon étudié dans notre étude soit plus jeune et féminin qu’attendu, il
comportait tout de méme une diversité de médecins et de leurs pratiques. Milieu rural ou

urbain, exercice seul ou en groupe, dans toute la région, pratiquant ou non la gynécologie...
Le nombre de sujets nécessaires a été atteint.
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3. Discussion des résultats

3.1. Caractéristiques professionnelles des médecins interrogés

Les médecins de sexe féminin ont tendance a pratiquer plus d’actes de gynécologie. Bien
qu’étre une femme soit un facteur facilitant, les médecins hommes surestimeraient aussi la
réticence des patientes par rapport a leur genre (88). 14% des hommes déclaraient pratiquer
régulierement la gynécologie dans notre étude contre 50,6% des femmes avec une différence
statistiqguement significative. Il n’y avait pas de différence selon le milieu d’exercice alors qu’on
aurait pu imaginer que les médecins exercant en milieu rural en pratiquaient plus du fait d’'une
accessibilité moindre aux consultations avec un gynécologue. Naturellement, les médecins qui

avaient une formation complémentaire en gynécologie effectuaient plus d’actes de ce type.

La grande majorité des médecins (93%) effectuait régulierement des consultations de pédiatrie
(au moins 1 fois par semaine). Il y avait parmi eux plus de femmes et de moins de 40 ans. Les
médecins installés en milieu rural ou semi-rural en pratiquaient plus qu’en milieu urbain,

probablement par une moindre disponibilité de consultation avec un pédiatre pour les patients.

46% des médecins avaient une formation complémentaire dont 32% en pédiatrie et 27% en
gynécologie. Les femmes étaient plus formées en gynécologie ce qui confirme leur attrait pour

cette discipline.

lls étaient 62% a réaliser le frottis cervico-utérin au cabinet, pour le dépistage du cancer du col
de l'utérus. 28% des hommes en faisaient contre 82% des femmes. Cette pratique était donc
plus féminine. lls étaient plus effectués par les médecins ayant une formation complémentaire
en gynécologie, les moins de 40 ans et les médecins du Gard et de I’"Hérault en comparaison aux

médecins de I’Aude, dans notre étude.

Dans une thése sur les gestes pratiques réalisés par les MG, dans les Hauts de France, les MG
exprimant un intérét fort ou modéré pour les frottis étaient 71,8% (89). Dans une autre étude
sur les MG de PACA, 61% des MG ne pratiquaient pas de frottis (90). Les statistiques sont
variables mais a plus grande échelle, dans I'enquéte barométrique INCa/BVA de septembre
2010, le profil type du médecin qui réalise lui-méme le frottis de ses patientes est une femme,
de moins de 45 ans, travaillant en cabinet de groupe, en milieu rural et ayant une patientele
importante (91). Ceci est donc comparable a notre échantillon puisque les frottis y sont plus

pratiqués par les femmes, de moins de 40 ans, exergant en groupe.
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Le stage en gynécologie est obligatoire pendant I'internat depuis quelques années mais était
parfois couplé ou remplacé par de la pédiatrie et certains terrains de stage n’offrent pas la
possibilité de réaliser les gestes tels que le frottis. Cela pourrait s’améliorer avec la nouvelle

maquette demandant aux internes de réaliser un stage de pédiatrie et un stage de gynécologie.

3.2. Unavis favorable des médecins généralistes sur la vaccination anti-HPV

L’avis sur la vaccination en général est majoritairement trés favorable (90%) avec une moyenne
de 9,67/10. Il n’y avait aucun répondant pas favorable. L’avis sur la vaccination anti-HPV était
légerement moins favorable avec cette fois-ci 1 réponse pas favorable, et 11% des répondants
ayant mis une note inférieure a celle de la vaccination en général. Les médecins étaient malgré

tout largement tres favorables (85%).

Dans notre étude, les médecins les plus favorables étaient ceux de moins de 40 ans, pratiquant
régulierement la pédiatrie, sans distinction selon leur genre. Ces résultats sont comparables a
ceux d’une revue de littérature publiée en 2021, qui retrouve que les plus jeunes médecins sont
plus favorables pour proposer le vaccin anti-HPV, sans association avec le genre du médecin. Le
fait de voir plus d’enfants, d’adolescents et de femmes était également associé a une opinion

favorable de cette vaccination. (68)

L’acceptation du vaccin progresse, elle est passée de 79,9% des médecins a 87,1% entre 2007 et
2010, c’est-a-dire au cours des premiéres années aprés sa mise sur le marché (92). On voit
aujourd’hui dans notre étude que 99% des médecins y sont favorables ou trés favorables. Dans
une enquéte menée par I'INCa en 2019 aupres de 300 médecins généralistes, 94% étaient

favorables a la vaccination anti HPV (93).
Ce n’est donc a priori pas cela qui limite I'instauration de la vaccination anti-HPV.

Dans notre étude, prés de la moitié des médecins interrogés (46,7%, n=63) ont déclaré que leur

avis sur le vaccin anti-HPV avait évolué en sa faveur ces derniéres années.

Si les médecins sont largement favorables, il existe en revanche encore des freins a la mise en

place de cette vaccination.
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3.3. Les freins observés et les leviers identifiés pour les lever

55% des médecins n’avaient aucun frein a la vaccination anti-HPV. Les principaux freins
exprimés étaient le refus des patient(e)s ou des parents pour 30% et de ne pas penser a le
proposer pour 16%.

lIs étaient 27 a n’avoir évoqué que le refus des patients. N’étant pas un frein émanant
directement des médecins, on peut dire que 75% des répondants n’avaient eux-mémes pas de

frein a la réalisation de ce vaccin, ce qui représente la majorité d’entre eux.

3.3.1. Le refus des patient(e)s et des parents

L’opinion défavorable et le refus des patient(e)s et des parents, est donc le principal frein

évoqué. C'est également souvent le cas dans la littérature (68).

Un des moyens de lutter contre cela est I'information de la population cible : les patients et
leurs parents. Un manque d’information persiste en 2021 sur HPV et reste le principal frein a la
vaccination (94). De plus, il est prouvé qu’informer sur HPV et le vaccin peut aider a améliorer

I’acceptation du vaccin. (95)

Dans notre étude, pour 83% des médecins, comme dans la littérature, la demande des
médecins concernant une campagne d’information nationale est forte et souligne le besoin

d’un soutien des pouvoirs publics a leur égard pour leur pratique vaccinale. (28)

D’apres une étude de la DREES (Direction de la recherche, des études, de I'évaluation et des
statistiques) en 2014, les 3 principaux leviers d’amélioration de la couverture vaccinale jugés
utiles par les MG sont en lien avec I'information. Il s’agit des campagnes d’informations grand
public sur les vaccins (80,6%) ; des argumentaires sur les bénéfices et risques de chaque vaccin

(79,1%) et des livrets d’information pour les patients (77,9%). (96)

Dans une étude réalisée en Normandie, le pourcentage de filles vaccinées était
significativement plus élevé (10,9% versus 3,2%) apres intervention d’information, qui
consistait a distribuer aux parents et au collégien, une brochure de I'lInstitut national de
prévention et d’éducation pour la santé (Inpes) et d’'une information orale des collégiens en
milieu scolaire. On retrouvait aussi une augmentation de lI'intention vaccinale apres

information. (97)
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Il existe un site internet sur le vaccin, a destination des parents, réalisé dans le cadre d’'une
these de médecine et regroupant les informations sur HPV et le vaccin. On le trouve a I'adresse

suivante : www.vaccinhpv.com.

L'INCa a également établi une fiche d’information disponible en Annexe 5.

Une meilleure information, accessible a tous, sur la sécurité de la vaccination et les bénéfices
attendus va concourir a restaurer la confiance vis-a-vis de cette vaccination, comme le
recommande la HAS, et réduire I'hésitation vaccinale. Cela peut étre a travers des campagnes
d’information et de sensibilisation grand public relayées par les médias, la diffusion de supports
d’information ou des interventions d’éducation a I’école. L'implication des pouvoirs publics

semble essentielle, pour pallier les freins rencontrés par les médecins généralistes. (98)(58)

Les médecins savent que le succes de l'instauration de la vaccination passe par I'information de
la population cible. Dans notre étude, lors du refus des parents de faire vacciner leur enfant, la
majorité des médecins (84%) adoptait une attitude dite d’éducateur, comme dans |'étude de
Bouchez et al. (71). Nous sommes en tant que médecins généralistes, les principaux acteurs de
prévention et d'information dans le domaine (prescripteurs et vaccinateurs). Etant en premiere
ligne pour restaurer la confiance, nous devons informer sur I'intérét tant personnel que collectif
de la vaccination. En effet, les personnes immunodéprimées sont protégées par la vaccination
de I’entourage. L'opinion des médecins généralistes est donc primordiale dans I’acceptation par
les patients de la vaccination car c’est leur conviction et leur motivation la meilleure arme

contre I’hésitation vaccinale. (99) (96)

Afin de pouvoir mieux informer les patients, il faut commencer par informer et former les

professionnels de santé. C’'est I'objectif de la stratégie nationale en santé sexuelle. (100)

Il serait préférable que les formations proposées soient enseignées par des experts en
vaccinologie et non des industries pharmaceutiques pour maintenir une transparence et une

confiance aupres des auditeurs. (101)
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3.3.2. Le manque de temps

Le manque de temps des médecins est un frein fréquemment rapporté dans les études.
Dans I'enquéte de I'INCa en 2019, 94% des médecins étaient favorables a la vaccination anti-
HPV mais 40% ne le recommandaient pas systématiquement. Une étude réalisée en 2014
aupres de médecins généralistes a mis en avant que 72,4% d’entre eux déclaraient
recommander fréquemment le vaccin anti-HPV (45,6% toujours et 26,8% souvent), 17,1%

parfois et 10,5% jamais. (102)

Au cours d’une consultation chez un adolescent, les médecins généralistes doivent non
seulement aborder et traiter la ou les pathologies aigues s’il y en a mais aussi aborder de
nombreux autres items de prévention (vaccination, alimentation, activité physique...) pendant

un temps de consultation limité.

D’autre part, le carnet de santé n’est pas forcément apporté a I’adolescence en consultation.
On peut donc passer a coté d’une occasion pour proposer le vaccin anti-HPV en vérifiant le
statut des différents vaccins. Le carnet vaccinal électronique (CVE) intégré au logiciel métier est
jugé utile par 75% des MG interrogés (28) (96). Il est pour le moment peu connu et considéré
comme chronophage (103) mais pourrait étre intégré dans le futur « Mon espace santé » en

2022.

Nous avons observé que la fréquence de proposition du vaccin anti-HPV varie selon le type de
consultation. Nous avons cherché a savoir quelles consultations étaient les plus propices a la

proposition du vaccin.

Le moment qui paraissait le plus propice a la proposition du vaccin anti-HPV dans notre étude
était au moment du rappel dTcaP des 11-13 ans, avec prés de 93% des répondants qui le
proposaient toujours ou souvent (dont 65% de toujours) a cette occasion. Cela peut s’expliquer
par le fait qu’il s’agisse déja d’une consultation de prévention. De plus, il s’agit d’'une
consultation relativement rapide car il s’agit d’un rappel de vaccinations déja effectuées
auparavant et obligatoires. La discussion autour des bénéfices et risques du vaccin ainsi que sur
I’acceptation parentale ont déja été faites.

Dans notre travail, les moins de 40 ans étaient plus nombreux a le proposer plus régulierement,

tout comme les médecins trés favorables a |la vaccination anti-HPV, ce qui semble logique.
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Dans une autre thése datant de 2018, 59,1% des médecins disaient proposer le vaccin anti-HPV
« systématiquement » ou « le plus souvent », au moment du rappel vaccinal dTcaP, c’est moins
que dans notre étude. (99)

Administrer le vaccin anti-HPV conjointement avec le rappel dTcaP serait un moyen

d’augmenter la couverture vaccinale et serait donc a encourager. (104)

Lors des consultations pour contraception, ils étaient 79% a le proposer toujours ou souvent.
On est passés de 65% a 39% pour la réponse « toujours », en comparaison au rappel dTcaP.
Contrairement a ce qu’on aurait pu attendre, il n’y avait pas de différence entre les médecins
qui étaient formés a la gynécologie et ceux qui ne I’étaient pas, ni selon le fait qu’ils la
pratiquent régulierement ou non. La consultation pour contraception semble quand méme étre
un moment adapté pour proposer la vaccination anti-HPV. En revanche, dans les
recommandations HAS de bonne pratique sur la prescription de contraception et conseil aux
femmes, il est abordé la prévention des IST par préservatif mais a aucun moment la vaccination

anti-HPV. (105)

Les consultations pour certificat voient encore une baisse avec seulement 1/3 des médecins qui

le proposent toujours a ce moment-la.

Le moment le moins propice a la proposition du vaccin était les consultations pour pathologie.
On tombe a 38% de médecins qui le proposaient toujours ou souvent avec tout de méme 19%
qui ne le proposaient jamais contre 1% lors des consultations pour rappel dTcaP. Il sagit en
effet de consultations qui ne concernent pas la prévention et ol I'on se concentre
généralement sur la prise en charge de la pathologie aigue. Les hommes de plus de 40 ans

étaient les plus nombreux a le proposer dans ce contexte.

Le manque de temps et le fait qu’il était difficile de proposer le vaccin lors de consultations aux
motifs multiples a été cité en réponse libre dans les freins a la vaccination. Il y a également 21
médecins (15,6%) qui exprimaient le fait de ne pas penser a proposer ce vaccin. Cela peut étre
augmenté quand la consultation est consacrée a tout autre chose. La création d’une
consultation de santé sexuelle, obligatoire chez tous les adolescents, serait un moyen de mener
une action ciblée sur les IST et de proposer le vaccin de fagon plus systématique. On ne doit pas
oublier que la prévention est un des roles essentiels du médecin généraliste. (100)

C’est d’ailleurs une proposition pour améliorer la couverture vaccinale adoptée par 46,7% des

médecins de notre étude.
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Il existe déja pour les 11-13 ans, comme a chaque age de I’enfance et adolescence, une
consultation prise en charge a 100% (COB). La proposition du vaccin anti-HPV entre dans ce
cadre mais la consultation n’est pas spécifiquement prévue pour la santé sexuelle et n’est pas

obligatoire.

3.3.3. Le rattrapage chez les HSH

En rattrapage chez les HSH, ils n’étaient plus que 37% a le proposer toujours ou souvent.
L’élargissement de la vaccination a tous devrait permettre de vacciner tous les gargons et donc
de limiter les rattrapages a effectuer ensuite chez les HSH. C’est un des intéréts de cette

extension vaccinale, comme on a pu le voir paragraphe 3.3.8. de I'Introduction.

Dans notre étude, ceux qui ont vacciné des HSH avant décembre 2019 étaient, dans la logique
des choses, plus nombreux a le proposer fréguemment en rattrapage. Peut-étre par sensibilité

sur les spécificités de prévention chez ces patients.

Mais pour le proposer en rattrapage aux HSH, encore faut-il connaitre I'orientation sexuelle de
son patient. En France, I'étude HomoGen publiée en 2019, était basée sur un questionnaire
adressé aux HSH. Sur 1879 réponses, environ 2/3 des participants (68,6%) estimaient qu’il était
nécessaire de mentionner leur orientation sexuelle a leur médecin traitant. Mais seuls 58%
déclaraient que leur médecin la connaissait et, dans la grande majorité des cas (90,3%), cette

mention était a leur initiative. (106)

3.3.4. Doutes sur I'efficacité et I'innocuité du vaccin

Les réponses allant dans ce sens étaient minoritaires mais on voit encore que certains médecins
ont des doutes sur |'efficacité du vaccin, une crainte des effets indésirables ou pensent qu’il
existe une pression de I'industrie pharmaceutique au sujet de cette vaccination. Il y a tout de
méme 18,5% des répondants qui estiment que pour améliorer la couverture vaccinale il
faudrait plus de preuves d’efficacité et/ou d’innocuité du vaccin. L’efficacité et I'innocuité du
vaccin ne sont donc pas encore clairement établies pour tous. Les études a ce sujet ont été vues
en partie I.

On constate quand méme que la proportion de ceux qui doutent sur le vaccin est en baisse.
Dans une étude réalisée en 2014 aupres de médecins généralistes, 60,5% trouvaient que I'on
n’avait pas assez de recul et 23,5% avaient des doutes sur son efficacité (102), ce qui est plus

important que dans cette étude en 2021.
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3.3.5. Les difficultés du lien avec la sexualité

Huit médecins de notre échantillon évoquent les difficultés a aborder la sexualité de jeunes

patients comme frein a la vaccination.

L’abaissement de I'age de la vaccination peut étre un moyen de s’en détacher. Contrairement a
avant, il n’est pas recommandé de vacciner uniquement avant ou dans I'année suivant les
premiers rapports. Il est possible de vacciner apres mais il faut alors prévenir de la moindre
efficacité dans cette situation. Par ailleurs, la vaccination universelle ne nous oblige plus a

connaitre 'orientation sexuelle de nos patients pour la proposer chez les garcons.

La question de la « désexualisation » de la vaccination comme un moyen d’augmenter la
couverture vaccinale a été discutée par Velan et Yadgar (107). Elle vise a détacher la vaccination
des ages « sexualisés » de I'adolescence et de I'age adulte, c’est-a-dire a favoriser une
communication fondée, non sur le mode de contamination sexuelle, mais plutét sur les
conséquences de l'infection, comme cela a pu étre considéré pour le virus de I'hépatite B ou
I’on est passé d’une vaccination des groupes a risque a la vaccination généralisée des

nourrissons.

Cela contournerait les freins de certains parents liés a la sexualité, comme le fait que le vaccin
favoriserait les comportements sexuels a risque ou que leurs enfants ne sont pas concernés par

les IST, et aiderait les personnes non a I'aise pour parler sexualité avec leurs enfants.

Mais pour certains, désexualiser pourrait impliquer un manque de transparence et étre percu

comme une forme de conspirationnisme.

La crainte de voir une modification du comportement sexuel suite a la vaccination ne semble
pas étre confirmée. En effet, dans une étude américaine de 2019, le statut vaccinal ne semble
pas modifier les comportements sexuels. Le statut vaccinal n’était pas significativement associé
a une augmentation de la probabilité de débuter une activité sexuelle, ni a un début plus
précoce de I'activité sexuelle. La vaccination n’était pas non plus associée a une augmentation

du nombre de partenaires sexuels. (108) (109)
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3.3.6. Autres

Concernant la crainte d’'un phénoméne de remplacement des génotypes vaccinaux par les non

vaccinauy, elle n’est pour le moment pas retrouvée dans les études (110).

Un des médecins évoquait en réponse libre dans notre étude les perdus de vus pour le rappel a
6 mois. Cela pourrait étre amélioré par un systéme de rappel qui pourrait se présenter, a I'ére
du numérique, sous forme d’application. L’élargissement du schéma a deux doses au rattrapage

des 15-19 ans serait un autre moyen de limiter ce frein.

Enfin, il était également évoqué une crainte de voir une baisse du suivi gynécologique apres
vaccination, et notamment de la réalisation du dépistage du cancer du col de I'utérus. Dans une
thése réalisée en 2019, le statut vaccinal semblait influencer I'entrée en dépistage et ses
modalités avec un dépistage moindre chez les patientes vaccinées (111). Cela n’est pas
confirmé dans d’autres études de 2021, qui ne retrouvent pas d’association entre le statut
vaccinal et le recours au dépistage du cancer du col de I'utérus (109) ou bien méme un recours
au dépistage plus important chez les vaccinées en ltalie (112). Cela nécessite donc encore des

études a grande échelle, en France, pour voir s’il y a un réel impact de la vaccination.

3.4. Une vaccination des garcons qui a bien débuté dans la région

3.4.1 La pratique de la vaccination anti-HPV des garcons, avant la recommandation HAS de 2019

Seulement 35% des médecins interrogés ont répondu avoir vacciné des gargons dans le cadre
des recommandations avant la recommandation de décembre 2019. Les 2/3 d’entre eux ne
vaccinaient donc pas les HSH en rattrapage. On espére que la vaccination universelle permettra

une meilleure couverture vaccinale de ces derniers.

Il'y avait tout de méme 14% des médecins qui déclaraient avoir vacciné des gargons hors
recommandations avant décembre 2019, probablement en suivant les recommandations
vaccinales a I’étranger. On a pu voir en Introduction que plusieurs pays ont mis en place la
vaccination anti-HPV universelle avant nous, comme |’Australie ou le Canada.

Ces médecins étaient plutot de sexe masculin et avaient pris connaissance de la
recommandation HAS de 2019 dés sa publication, possiblement par attrait pour le sujet. lls

étaient aussi associés a une plus forte vaccination des HSH avant décembre 2019.
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3.4.2.La pratique de la vaccination anti-HPV depuis la recommandation HAS de 2019

Evoquons tout d’abord la prise de connaissance de la recommandation HAS datant du 16
décembre 2019. Le fait d’exercer en MSP ou cabinet de groupe était associé au fait d’avoir
appris la recommandation par des confréres. Le travail en équipe favorise les échanges et
permet de mutualiser les informations, il est donc plus facile d’étre informé des nouveautés. Un
tiers des médecins en a été informé dans le cadre de la FMC, qui reste la principale source

d’information pour les médecins.

Il'y a trois médecins qui ont découvert la recommandation en répondant au questionnaire. Il
s’agissait pourtant de praticiens effectuant au moins une consultation de pédiatrie par
semaine, ce qui est un argument supplémentaire en faveur du manque d’information, y
compris des professionnels de santé. Cette étude aura permis de diffuser un peu plus cette

information, aupres des médecins de la région.

Dans les réponses libres, trois personnes ont signalé I’avoir appris par un visiteur médical. lls
peuvent en effet étre a I'origine de I'information sur de nouvelles recommandations, des leur

publication.

La recommandation est officiellement applicable depuis le 1°" janvier 2021. Son application a
été retardée en raison de I'alerte de 'OMS relative aux fortes tensions d’approvisionnement

mondiales qui pesaient sur le vaccin anti-HPV au moment de la publication.

Pres de la moitié des médecins ont déclaré avoir vacciné des gargons en 2020. Il y avait une
association significative avec le fait d’avoir vacciné des garcons en 2019 (dans le cadre des
recommandations ou hors cadre), d’étre installé en MSP et d’avoir pris connaissance de la
recommandation avant 2021. Ceux qui ont vacciné ont donc suivi la recommandation HAS sans
attendre I'entrée effective dans le calendrier vaccinal en janvier 2021. En 2020, le vaccin n’était
pas encore remboursé pour tous les garcons et I'était uniquement pour les HSH. Certains
patients ont pu profiter du remboursement malgré tout, du fait de I'absence de vérification de

I’orientation sexuelle a la pharmacie.

A la question des freins a la vaccination des garcons en 2020, le premier rapporté était
d’ailleurs pour 38%, I'absence de remboursement pour tous les gargons. Les réponses étaient
cohérentes car parmi les 27 médecins qui ont émis ce frein, 20 ont vacciné en 2021 alors

gu’aucun ne 'avait fait en 2020. Il a donc été levé du fait du remboursement dés janvier 2021.

94



Seulement 1,4% des répondants n’étaient pas favorables a la vaccination des garcons.

L'un des répondants a mis en avant en réponse libre le contexte covid et le peu de
consultations de prévention en 2020. On a pu voir dans la premiére partie qu’ily a

effectivement eu une baisse des vaccinations en 2020. (60)

Les 2/3 des médecins ont répondu avoir vacciné des gargons en 2021, que ce soit parfois ou
souvent. Parmi ceux qui n’ont pas vacciné, 14% I'ont quand méme proposé, ce qui porte a 86%

la proportion de médecins a avoir vacciné ou proposé le vaccin.

La majorité des répondants a donc initié la vaccination universelle anti-HPV. Etaient associés au
fait de vacciner les gargons en 2021 : |'exercice en MSP ou cabinet de groupe, le fait d’avoir

vacciné des gargons en 2020 ainsi qu’en 2019 hors recommandations.

3.4.3. Impressions des médecins sur la vaccination anti-HPV des garcons

Dans notre étude, 91,1% des médecins étaient satisfaits de I’'extension aux gargons. Dans une
enquéte d’acceptabilité de la vaccination HPV chez les garcons, réalisée pour MSD en 2018,
92% des professionnels de santé étaient enclins a recommander et prescrire la vaccination HPV
aux gargons et jeunes hommes, avec toutefois une opinion moins tranchée des médecins
généralistes (90 %) par rapport aux pédiatres (96 %). 84% des MG la recommanderaient dans
une enquéte pour I'HAS, réalisée en 2019 (2).

Nos chiffres concordent avec cette large acceptation de la part des médecins dans la littérature.

Dans une enquéte de I'INCa en 2019, 68% des médecins généralistes voyaient I'extension aux

garcons comme principal levier pour améliorer la couverture vaccinale. (93)

38,5% des répondants ont eu I'impression que I'extension vaccinale aux garcons a eu un impact
sur la vaccination des filles et 25% ont eu I'impression de plus vacciner depuis la
recommandation.

Aux Etats-Unis, I'élargissement de la vaccination aux garcons n’a pas eu d’impact significatif sur
la couverture vaccinale des filles et la couverture vaccinale des garcons reste inférieure a celle
des filles (2). Il faudra attendre encore un peu en France pour évaluer I'impact de I'extension

vaccinale aux gargons.
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Prés d’un quart des médecins trouvaient qu’ils faisaient face a plus de refus de la part des
parents pour vacciner leur fils plutot que leur fille.

Dans une these évaluant I'acceptabilité parentale de la vaccination anti-HPV chez le gargon,
seuls 37,8% des parents étaient préts a le faire, 50,4% étaient indécis et 11,8% exprimaient leur
refus (113). 49% des parents francais étaient favorables a la vaccination anti-HPV de leur fils
dans une autre étude européenne, ou il était également rapporté que les médias ont plus

d’influence que les professionnels de santé chez les parents qui refusent le vaccin (114).

Il'y a une nécessité d'accroitre la sensibilisation a la vaccination anti-HPV des hommes, car une
connaissance insuffisante des maladies masculines liées aux HPV et de la disponibilité de la

vaccination pour les hommes sont liées a la non-acceptation du vaccin. (80)

Certains parents ont eu I'information du changement dans le calendrier vaccinal par quelqu’un
d’autre que le médecin traitant, car 52,6% des médecins interrogés ont eu des demandes
spontanées de parents ou patients. On a également pu voir dans les réponses libres sur la prise
de connaissance de la recommandation, que I'un des médecins I’a su par l'intermédiaire d’une

meére de famille.

Le carnet de santé comprend désormais une case « vaccination contre le papillomavirus » et
peut amener a une interrogation de la part des parents si ils ont des enfants plus jeunes dont le
carnet contient cette rubrique (page 101 - (115)). Mais les parents peuvent penser que cela ne
concerne que les filles puisque le genre n’est pas précisé et jusque-la on ne vaccinait que les
filles. La rubrique « Vaccinations » comprend également le lien vers le site Vaccination info

service qui est destiné a I'information des parents.
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4, Perspectives au sujet des papillomavirus et leur vaccination

4.4, Propositions complémentaires pour améliorer la couverture vaccinale

Pour améliorer la couverture vaccinale, on peut agir sur les connaissances, les comportements
et I'environnement. Une stratégie globale multi-composantes et multi-cibles a les meilleurs

résultats.

Les leviers identifiés sont : la confiance en 'avis de son médecin, la crainte du cancer, I'envie de
protéger son enfant, une meilleure information des patients, de I'information en milieu
scolaire, rendre le vaccin obligatoire et I'instauration d’une consultation dédiée a la sexualité de
I’adolescent (67).

Dans notre étude les trois principales propositions pour améliorer la couverture vaccinale
étaient I'information grand public (83%), la consultation des 11 ans obligatoire et prise en

charge a 100% (46,7%) ainsi que la vaccination scolaire (35,6%).

Concernant les actions sur les connaissances, nous avons vu précédemment qu’une information

des patients était nécessaire pour limiter la non-acceptabilité du vaccin et que les médecins
devaient eux aussi étre mieux informés pour pouvoir répondre aux interrogations. D’autant
plus gu’il est démontré que recevoir une proposition de vaccination ou échanger a propos de la
vaccination avec son médecin est le facteur le plus associé a une forte acceptabilité vaccinale

dans de nombreuses études. (78)

Or les médecins ne sont pas toujours en confiance pour informer leurs patients sur certains
aspects des vaccins (28). Bien informer les médecins généralistes sur le cancer du col de I'utérus
et sur la vaccination anti-HPV est primordial mais ne suffit pas. Il faut les rendre capable
d’appréhender les craintes, de rassurer et de répondre aux questionnements des patients.

Il est intéressant de se former en stratégies de communication adaptées selon le degré
d’acceptation du/de la patient(e). En effet, la communication est a la base de la relation
patient-médecin. Des outils de communication ont été proposés en se basant sur des
entretiens motivationnels pour faciliter la discussion (101). La formation a l'entretien

motivationnel pourrait faire partie du cursus initial des étudiants en médecine.
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Les mineurs sont impliqués dans le processus de décision vaccinale et pourraient méme
impacter positivement les décisions parentales concernant la vaccination. (116)

Il est donc nécessaire de bien s’adresser aux adolescents. Pour optimiser I'acceptation chez les
ados, il est important de prendre en compte la sécurité du vaccin et le conformisme social, ce

dernier étant tres important a cet age.

Chez les jeunes adultes, le potentiel de protection indirecte peut avoir un impact positif sur
I’acceptation du vaccin. L'influence de la notion de protection indirecte retrouvée chez des
étudiants francais ne I'a pas été dans une autre étude chez des adolescents australiens et peut

varier selon le sexe (117).

Les notions de transmission sexuelle et de verrues génitales (condylomes) n’influencent
généralement pas la décision, il vaut mieux se concentrer sur la prévention du cancer. Il y a plus
d’impact si I'on parle d’'une maladie grave, méme si elle peut arriver dans 20 ans. Le potentiel
d’élimination des cancers causés par HPV a souvent un impact positif sur I'acceptation du

vaccin.

On peut également rappeler que les maladies quasi disparues en France (variole, poliomyélite,

diphtérie...) sont le résultat de la vaccination.

Mais la maniére dont est percu le vaccin influence plus fortement les pratiques que la
perception de la maladie (13). Au sujet du vaccin, il vaut mieux expliquer les efforts de
surveillance a I’échelle mondiale pour garantir la sécurité des vaccins, sans confirmation
scientifique d’un effet secondaire grave, plutot que de parler de balance bénéfice-risque qui
sous-entend un risque d’effet secondaire grave. La négation pure et simple d’effet secondaire
n’est pas la solution et elle omet le risque de choc anaphylactique. Il a de plus été montré
gu’une forte négation des effets indésirables amplifie la méfiance envers la source
d’information sur la vaccination (118). Le discours de balance bénéfice-risque positive doit étre

maintenu uniquement dans un discours scientifique et non grand public.

Ensuite, il faut de préférence communiquer sur I'importance d’une couverture élevée et de la
couverture vaccinale forte dans d’autres pays plutot que de la couverture insuffisante en

France.

Concernant l'information, il y a plus d’efficacité sur I'initiation de la vaccination quand on cible
les professionnels de santé, et une amélioration de la complétion du schéma vaccinal quand on

cible les parents ou les patients. (13)
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Les actions sur I’environnement sont les stratégies visant a modifier I'environnement social des

individus, a améliorer 'accessibilité au vaccin, ou encore a modifier le cadre légal ou

réglementaire, pour faciliter la vaccination. (2)

La prise en charge financiére a 100% avec absence d’avance de frais permettrait de compenser

en partie les inégalités socio-économiques.

La mise en place d’un programme de vaccination en milieu scolaire, permettrait d’augmenter
la couverture vaccinale contre les HPV, en se basant sur le modele du Royaume-Uni, mais aussi
de réduire les inégalités sociales en touchant une plus large population (13) (66).

Ces programmes améliorent |’accessibilité au vaccin. La vaccination gratuite contre les HPV en
milieu scolaire a conduit au taux de couverture le plus élevé, et a une réduction des disparités
de couverture selon le pays de naissance ou |‘origine socioéconomique des parents dans une
étude suédoise (119). Pour les médecins, la vaccination scolaire semble étre une aide sur
I'information et I’éducation sexuelle, difficile a réaliser au cabinet (120) (72). lls étaient 35,6% a

la proposer dans notre étude.

Un quart des médecins de notre étude souhaiteraient le voir devenir obligatoire. Le contexte
actuel de crise sanitaire liée au covid-19 et la défiance envers les autorités sanitaires, ne semble

pas propice a une telle proposition actuellement.

28,1% étaient pour repousser |’age du rattrapage, ce qui pourrait améliorer la couverture
vaccinale mais il faut garder en téte que la vaccination est plus efficace si elle est débutée avant
toute activité sexuelle. Dans une étude italienne, I’'dge au moment de la vaccination était

inversement corrélé a I'efficacité de la vaccination (112).

4.5. Asuivre

Pour rappel, les objectifs de couverture vaccinale anti-HPV sont de 60% en 2023 et 80% en
2030 (100). Il va donc falloir mettre en ceuvre tous les moyens vus précédemment pour

atteindre ces niveaux élevés.

Au sujet de I'extension vaccinale aux garcons, des études a grande échelle seront nécessaires
en France afin de voir si cette extension aura un impact sur la couverture vaccinale des filles.
On pourra également étudier la répercussion ou non de I'efficacité du vaccin sur les lésions

précancéreuses du col de I'utérus par protection indirecte chez les femmes non vaccinées.
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L'incidence des cancers ORL dus a HPV est en progression dans le monde et les cancers
oropharyngés dus & HPV ont méme dépassé le nombre de cancers du col de I'utérus aux Etats-
Unis (121). On peut espérer que la vaccination universelle ralentisse cette augmentation dans
les années a venir. La prévention des Iésions ORL pourrait entrer dans ’AMM du vaccin dans les

prochaines années si I'efficacité du vaccin dans la prévention des cancers est démontrée.

Nous sommes pour le moment encore en attente des résultats des études de haut niveau de
preuve sur |'efficacité du vaccin sur les cancers, méme si I'efficacité sur les |ésions
précancéreuses du col de I'utérus et de I'anus n’est désormais plus a prouver. Les premiers
résultats ne devraient pas trop tarder car le vaccin est disponible depuis 14 ans et le cancer du

col met en moyenne 10 a 20 ans a se déclarer.

Les études de suivi sur la durée de protection vaccinale contre les différents HPV sont
poursuivies pour voir si la protection diminue avec le temps et s’il sera nécessaire de mettre en

place un rappel vaccinal. (122)

D’autre part, différents schémas vaccinaux sont en cours d’étude. Il se pourrait que le schéma a
2 doses soit étendu. En effet, des études ont montré une non-infériorité du schéma a 2 doses
par rapport a 3 doses, chez les filles de 15 a 18 ans (123). D’autres études évaluent I'efficacité
du schéma a dose unique qui pourrait étre une stratégie plus accessible et acceptée pour
améliorer la couverture vaccinale (124). Un schéma a dose unique permettrait d’augmenter la
couverture vaccinale en supprimant les perdus de vus et réduirait le co(t de la vaccination. Cela
serait surtout bénéfique dans les pays a faible revenu et permettrait de réduire les disparités
mondiales de distribution des vaccins. En effet, 84 % des cas de cancer invasif du col de |'utérus
surviennent dans les pays a revenu faible ou intermédiaire et c’est malheureusement ceux-la
qui ont le moins acces a la vaccination (125). Une étude indienne publiée récemment montre
gu’une dose unique de vaccin contre le HPV offre une protection similaire contre l'infection

persistante a HPV 16 et 18, a celle fournie par deux ou trois doses (126).

Enfin, il y a également des études en cours pour évaluer la vaccination thérapeutique dans un
contexte de maladie liée a HPV, comme chez les femmes atteintes d’un cancer du col de

I"'utérus par exemple. (122)

Par ailleurs, le contexte sanitaire lié a la pandémie de covid-19 avait entrainé une baisse des

consultations de prévention, il faudra donc surveiller le retour a la normale.

Et surtout ne pas oublier le dépistage par FCU chez les femmes qui doit encore progresser.
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CONCLUSION

En France, plus de 6300 nouveaux cas de cancers par an sont liés aux papillomavirus humains,
dont pres de 25% surviennent chez les hommes. Plus de mille femmes décedent chaque année
d’un cancer du col utérin alors que ce dernier pourrait devenir exceptionnel si les moyens de
prévention primaire et secondaire disponibles étaient utilisés de facon optimale. En ce sens, la

vaccination et le dépistage par FCU sont complémentaires et indispensables.

On note une couverture vaccinale anti-HPV insuffisante dans notre pays, avec seulement 30%
des filles qui sont vaccinées avec un schéma complet en 2020. L’objectif est de 60% en 2023 et

80% en 2030.

L’'une des propositions pour améliorer cette couverture était I'extension vaccinale a tous les
garcons. La HAS a émis une recommandation de vaccination universelle le 16 décembre 2019 et
celle-ci est entrée dans le calendrier vaccinal le 1°" janvier 2021. Elle a été retardée en raison de
problémes d’approvisionnement au niveau mondial. On vaccine donc désormais les garcons
avec Gardasil 9 ® en suivant le méme schéma que pour les filles. Le rattrapage pour les HSH

reste possible jusqu’a 26 ans.

Toutefois la HAS appelle a la mise en ceuvre d’une politique vaccinale plus engagée,
considérant que le seul élargissement de la vaccination aux garcons ne permettra pas
d’atteindre I'objectif de protection de la population et estimant que la couverture vaccinale des

garcons resterait au mieux similaire a celle des filles.

L'incidence croissante des cancers oropharyngés dus a HPV, la levée de la stigmatisation des
HSH, I'implication des garcons dans la prévention des risques sexuels, la protection indirecte
des filles et le rapport colt-efficacité sont autant d’arguments en faveur de I'extension

vaccinale aux gargons.

Les médecins généralistes sont trés largement favorables a la vaccination anti-HPV y compris
celle des garcons. L'acceptabilité a progressé depuis la commercialisation de Gardasil ® en 2007
en France. Prés de la moitié des médecins de notre étude indiquait une évolution de leur avis

en faveur de la vaccination anti-HPV au cours des derniéres années.
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Ce travail de these met en avant que 2 médecins sur 3 ont vacciné des garcons en 2021 avec
toutefois un biais de sélection et un faible taux de participation. On constate malgré tout que la
vaccination des garcons a bien débuté dans la région méme si elle n’est pas encore pratiquée
par tous. Un recueil de données a plus grande échelle permettrait d’évaluer plus précisément la

mise en route de cette vaccination.

Il existe toujours des freins a la vaccination anti-HPV. Le principal étant le manque
d’information des patients et de leurs parents alors que I'information est la meilleure arme
contre I’hésitation vaccinale. Elle est d’autant plus importante pour la vaccination des garcons

dont I’entrée dans le calendrier est trés récente.

Malgré I'absence d’effets secondaires graves retrouvés dans la littérature, les enquétes
d’acceptabilité menées en France refleétent que leur crainte est un frein pour les patients. Elle

est aussi rapportée par une faible proportion des médecins interrogés.

Le médecin généraliste est le principal acteur de la prévention primaire et la principale source
d’information au sujet des vaccins. Il est donc important qu’il soit lui-méme informé sur HPV et
formé aux techniques de communication pour pouvoir répondre aux interrogations des

patients.

Le manque de temps des médecins contribue a une moindre instauration de la vaccination. Le
vaccin est préférentiellement proposé au moment du rappel dTcaP des 11-13 ans et sa

proposition devrait étre systématique.

Les propositions pour lutter contre ces freins sont les campagnes d’information grand public,
diffusées par les médias, la création d’une consultation spécifique de I'adolescent dédiée a la

santé sexuelle ou encore la vaccination scolaire.

En parallele, I'épidémie de Covid-19 a fortement ralenti le recours aux soins primaires et
particulierement dans le domaine de la prévention. La mise en place de la vaccination contre le

papillomavirus chez les garcons a donc également pu étre entravée par la situation sanitaire.

Au cours des prochaines années, il sera intéressant d’analyser I'impact de I’extension vaccinale
aux gargons sur la couverture vaccinale des filles ainsi que son effet sur I'incidence des cancers
du col de I'utérus par protection indirecte. De plus, on atteindra le recul nécessaire pour

démontrer ou non I'efficacité du vaccin sur les cancers liés a HPV.
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Il'y a une possibilité de modification du schéma vaccinal a venir. L'extension du schéma a deux
doses aux 15-19 ans ou encore la validation du schéma a une dose sont en cours d’étude. Ce
schéma a une dose serait plus accessible pour les pays a faible revenu, plus touchés par le
cancer du col de I'utérus mais moins vaccinés par manque de moyens et une moindre
disponibilité du vaccin. Ce schéma pourrait étre également un moyen d’améliorer la couverture

vaccinale en supprimant les perdus de vue pour le rappel.

Des réflexions éthiques sont émises au sujet de la répartition mondiale des doses de vaccin et

impactent les politiques vaccinales.
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ANNEXES

Annexe 1 : Texte de présentation

Cheére consoceur, cher confrére,

Je vous sollicite dans le cadre de la réalisation de ma these de médecine générale. Celle-ci
porte sur la pratique de la vaccination contre les papillomavirus humains (HPV) par les
médecins généralistes de I'ex-région Languedoc-Roussillon, depuis la recommandation HAS de
2019 d’extension vaccinale a tous les gargons.

Contexte :

La couverture vaccinale contre HPV reste tres insuffisante, a peine 30% des filles,
contrairement aux 60% visés par le plan cancer 2014-2019. Chaque année, en France, environ
6300 nouveaux cas de cancers sont liés a une infection a HPV et plus de 25% surviennent chez
les hommes. L'extension vaccinale a tous les garcons fait partie des actions pour améliorer la
couverture vaccinale et diminuer I'incidence des lésions, cancéreuses ou non, dues aux HPV.

J'ai pu constater au cours de mes différents remplacements un manque d’information des
parents et des patients en age d’étre vaccinés, ce qui m’a poussée a m’intéresser a ce sujet.

Ce questionnaire anonyme vous prendra seulement 5 minutes.

Il s’adresse a tous les médecins généralistes de I'Est de la région Occitanie (ex-région
Languedoc-Roussillon), installés ou remplagants, avec un début d’exercice antérieur ou au
cours de I'année 2019.

Je vous remercie par avance pour le temps consacré a m’aider a la réalisation de ce travail.

Julie BLANCHON

DES 3 de médecine générale a Montpellier
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Annexe 2 : Questionnaire

Partie 1 : Votre pratique
* = réponse obligatoire

o Réponse unique
O Questions a choix multiples

1/ En moyenne, combien réalisez-vous de consultations de gynécologie ? *

Je n’en fais pas

Moins d’une par mois
Entre 1 et 3 par mois
Entre 1 et 10 par semaine
Plus de 10 par semaine

0O O O O O

2/ En moyenne, combien réalisez-vous de consultations de pédiatrie ? *

Je n’en fais pas

Moins d’une par mois
Entre 1 et 3 par mois
Entre 1 et 10 par semaine
Plus de 10 par semaine

0O O O O ©O

3/ Avez-vous une formation complémentaire en gynécologie et/ou pédiatrie ? (DU, stage
pratique...) *

Non

Oui, en pédiatrie uniguement
Oui, en gynécologie uniquement
Oui, les deux

Autre...

o O O O O

4/ Réalisez-vous I'examen de dépistage du cancer du col de I'utérus au cabinet (frottis cervico-
utérin / test HPV) ? *

o Oui
o Non

Partie 2 : La vaccination anti-HPV, en général

5/ Sur une échelle de 0 a 10, concernant la vaccination en général, vous étes : *
01 2 34 5 6 7 8 9 10

Pas du tout favorable OO0 00000000 O Tres favorable
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6/ Concernant la vaccination contre les papillomavirus (HPV), vous étes : *
o1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Pas du tout favorable ONONOIONOIONONONONONO) Tres favorable

7/ A quelle fréquence proposez-vous le vaccin anti-HPV au cours des différentes situations
présentées ci-dessous ? * 1 réponse par ligne

Toujours Souvent Parfois Jamais

Au moment du rappel dTcaP des 11-
13 ans

Lors d’une consultation pour
premiere contraception

Lors d’une consultation entre 11 et 19
ans pour certificat médical (sport,...)
Lors d’une consultation entre 11 et 19
ans pour pathologie

Chez les HSH en rattrapage de 19 a 26
ans (HSH = hommes ayant des
relations sexuelles avec des hommes)

8/ Quels sont vos freins a la réalisation du vaccin anti-HPV ? *

O

Aucun

Manque de connaissance de ma part

Doutes sur son efficacité

Crainte des effets indésirables

Crainte de voir une baisse du suivi gynéco apres vaccination
Je ne pense pas a la proposer

Refus des patient(e)s ou des parents

Difficultés a aborder la sexualité de jeunes patients

ooooooOooao

Pression de I'industrie pharmaceutique concernant cette vaccination
Autre...

O

9 / Comment réagissez-vous face a un refus des parents, de vacciner leur enfant contre HPV ?

Partie 3 : La vaccination anti-HPV des gar¢ons avant la recommandation HAS de décembre
2019

10/ Avez-vous vacciné des garcons ou jeunes hommes dans le cadre des recommandations
(patients HSH) avant décembre 2019 ? *

o Oui
o Non
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11/ Avez-vous vacciné des garcons ou jeunes hommes hors recommandations avant décembre

2019 ? *
o Oui
o Non

Partie 4 : La vaccination anti-HPV depuis I’extension vaccinale a tous les gargons.

En décembre 2019, la HAS recommande I'élargissement de la vaccination anti-HPV

par Gardasil 9® a tous les garcons de 11 a 14 ans révolus et un rattrapage possible pour tous
les adolescents et jeunes hommes de 15 a 19 ans révolus. Son entrée dans le calendrier vaccinal
pour tous les garcons s’est faite en janvier 2021.

12/ Vous avez pris connaissance de cette recommandation : *

O O O O O O

Aujourd’hui, en répondant au questionnaire

Début 2021, dans le calendrier vaccinal

Courant 2020, dans le cadre de la formation continue (FMC, congres, revues,...)
Courant 2020, par des confréres

Dés sa publication en décembre 2019

Autre...

13/ Avez-vous commencé a vacciner des garcons (non HSH) dans la période entre la
recommandation HAS et I’entrée dans le calendrier vaccinal, donc entre décembre 2019 et
janvier 2021 ? *

@)
@)

Oui
Non

14/ Sivous avez répondu « non » a la question précédente, pourquoi ? Si vous avez répondu
« oui », passez a la question suivante.

O

Oo0oo0oood

O

Pas connaissance de la recommandation

Pas encore remboursé chez tous les garcons

Peu d’intérét pour les garcons

Je ne suis pas favorable a la vaccination des gargons
Non confronté a la situation

Je n’ai pas pensé a le proposer

Autre ...

15/ Avez-vous vacciné des garcons contre HPV depuis janvier 2021 ? *

O

Ooo0oo0on

Oui, souvent

Oui, parfois

Non, je I'ai proposé mais pas encore vacciné
Non, je ne I'ai pas proposé

Autre
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16/ Etes-vous satisfait de cette extension vaccinale a tous, garcons et filles ? *

o Oui
o Non
o Indifférent

17/ Avez-vous I'impression que I’extension vaccinale a tous les gargons ait un impact sur la
vaccination des filles ? *

o Oui
o Non
o Je ne sais pas

18/ Avez-vous I'impression de plus vacciner contre HPV, y compris les filles, depuis I’extension
vaccinale aux garcons ? *

o Oui
o Non
o Je ne sais pas

19/ Avez-vous l'impression de rencontrer plus de refus de la part des parents pour vacciner
leur(s) garcon(s) par rapport a leur(s) fille(s) ? *

o Oui
o Non
o Je ne sais pas

20/ Avez-vous déja eu des cas de patients ou parents ayant spontanément demandé cette
vaccination pour un garcon ? *

o Oui
o Non

21/ Votre avis concernant la vaccination anti-HPV a-t-il évolué au cours des 10 derniéres
années ? *

Oui, en sa faveur

Oui, en sa défaveur

Non, j’ai toujours été favorable
Non, j’ai toujours été défavorable

o O O O

22/ Selon vous, que pourrait-on proposer pour améliorer encore la couverture vaccinale ?

O Repousser I'age du rattrapage

OO Le rendre obligatoire

O Information grand public sur les risques liés a HPV

O Proposer une vaccination scolaire comme en Australie

O Plus de preuves d’efficacité et/ou d’innocuité

[0 Une consultation des 11 ans obligatoire et remboursée a 100% avec proposition
systématique de cette vaccination

O Autre...
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Partie 5 : Caractéristiques socio-démographiques

Pour finir, quelques informations sur vous qui resteront anonymes.

23/ Vous étes : *

@)
@)

Une femme
Un homme

24/ Quel 4ge avez-vous ? *

25/ Vous exercez depuis : *

o O O O O

Moins de 2 ans
Entre 2 et 10 ans
Entre 10 et 20 ans
Entre 20 et 30 ans
Plus de 30 ans

26/ Département d’exercice : *

Menu déroulant contenant :

oA wWNRE

11— Aude
30 - Gard
34 — Hérault
48 — Lozere

66 — Pyrénées-Orientales
Autre

27/ Quel est votre mode d’exercice ? *

0O 0O O O 0O O O

28/ Vous exercez en milieu : (de facon majoritaire pour les remplagants) *

o O O O

Libéral, seul

Libéral, en cabinet de groupe
Libéral, en MSP

Salarié

Mixte

Remplagant, non installé
Autre

Rural (moins de 2000 habitants)

Semi-rural (entre 2000 et 10 000 hab.)

Urbain (plus de 10 000 hab.)
Autre
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Annexe 3 : Texte de cldture du questionnaire

Pour finir, cliquez sur "Envoyer" en bas de page.
Merci beaucoup pour votre participation et le temps consacré a répondre a ce questionnaire.

Si vous étes intéressés par les résultats de I'étude ou si vous avez des remarques, vous
pouvez me contacter a I'adresse suivante :

Pour aller plus loin ou pour rappel :

- Calendrier vaccinal 2021 : https://solidarites-
sante.gouv.fr/IMG/pdf/calendrier_vaccinal_300421.pdf

- Avis de I'HAS sur GARDASIL 9 : https://www.has-sante.fr/upload/docs/evamed/CT-
17461_GARDASIL9_PIC_REEV_AvisDef CT17461&17456.pdf

- Quelques chiffres sur les lésions dues a HPV : https://www.e-
cancer.fr/Comprendre-prevenir-depister/Reduire-les-risques-de-cancer/Infections/Vaccination-
contre-les-HPV-et-cancers

- Articles sur I'efficacité de la vaccination anti-HPV :

o Heard|, Tondeur L, Arowas L, Demazoin M, Falguiéres M, Parent Du Chatelet |, et al.
Effectiveness of Human Papillomavirus Vaccination on Prevalence of Vaccine Genotypes in
Young Sexually Active Women in France. J Infect Dis. 01 2017;215(5):757 63

o Garland SM, Kjaer SK, Mufioz N, Block SL, Brown DR, DiNubile MJ, et al. Impact and
Effectiveness of the Quadrivalent Human Papillomavirus Vaccine: A Systematic Review of 10
Years of Real-world Experience. Clin Infect Dis. 15 ao(t 2016;63(4):519 27
- Concernant les effets indésirables : Vaccins anti-HPV et risque de maladies
autoimmunes : etude pharmacoepidemiologique - Rapport final. 2015
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Annexe 4 : Réponses libres aux questions ouvertes

Les questions 01, 02, 04, 05, 06, 07, 10, 11, 13, 16, 17, 18, 19, 20, 21, 23 et 25 ne comportaient
pas de possibilité de réponse libre. La question 28 comportait une case « autre » que personne
n’a sélectionné. Pour les autres questions, voici les réponses libres brutes.

QO3 : Formation complémentaire : « DIU sexologie »
Q08 : Freins a la vaccination anti-HPV.

-« MANQUE CRUCIAL DE TEMPS »

-« Dur de la proposer lors de consultations avec d’autres motifs multiples »

-« Bcp de réticence de la part des parents, pour les filles et pour les gargcons encore
plus » -> classé dans refus des parents ou des patients.

-« Manque les études finales »

-« probléme du rappel a 6 mois, perdus de vue chez les jeunes »

-« Patients antivax » -> classé dans refus des parents ou patients

-« efficacité prouvé sur morbidité mais pas mortalité nottamant chez lez garcons » ->
classé dans doutes sur efficacité

Q09 : Réaction face au refus des parents de faire vacciner leur enfant. 11 personnes n’ont pas
répondu et les autres réponses brutes étaient :

« J explique, j éduque, etc... mais je respecte leurs choix »

« Pas de presion ! Je ne ferme pas la porte je leur demande de se documenter en leur donnant
les sources fiables puis d'y réfléchir »

« Je leur donne les informations actualisées »

« je les informe des bénéfices, de la fréquence croissante de ces infectionset leur dit d'en
discuter tranquillement, qu'ils n'hésitent pas a revenir vers moi si ils changent d'avis.... »

« c'est un manque d'amour! »

« Je leur parle des pays de I'océanie ou il y a trés peu de cas de cancer »

« Je respecte »

« Je leur demande pourquoi. Ils me disent qu'ils ont peur des dangers des vaccins. Je leur
donne des infos precises sur les bénéfices/risques. lls m'expliquent que c'est un complot
mondial. On en reste la.

« j'identifie a qui j'ai affaire , j'évalue le risque d'infection et d'efficacité du vaccin, , je
demande leurs craintes en discutant des avantages et inconvénients, »

« Je leur propose une information loyale, j'essaie de convaincre mais cela reste leur choix au
final »

« Je propose des informations en restant neutre et de prendre le temps de réfléchir »

« discussion et inquiétudes des parents a préciserr »

« rappel aux prents que rattrapage possible pendant plusieurs années, peuvents changer
d'avis, je le prescrit et en reparle a chaque consultation ou je les vois »

« J'attend et j'y reviens sur une autre consultation »

« a rediscuter »

« Surtout étre zen »

« pas de reaction particuliere, il faut convaincre pas culpabiliser, ni juger »

« je leur explique le risque pour leurs enfants, en leur donnantes chiffres, et en leur disant
gu'ils peuvent encore réfléchir et changer d'avis . et je leur en reparle régulierement »
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« Je donne les infos et les laisse réfléchir pour la fois prochaine »

« essai de convaincre »

« j'explique le bénéfice personnel de la vaccination pour leur enfant et le recul maintenant
conséquent que nous avons sur cette vaccination »

« J'explique I'intérét (seul vaccin contre un cancer, au plus tot avant les RS) »

« J'insiste, données statistiques en faveur notamment celles pays du Nord de I'Europe, la
baisse d'incidence de cancer, je dis aux parents d'en discuter avec I'enfant, qu'il peut aussi
choisir(selon I'Age), d'en discuter avec ses copines pour les ado »

« je leur explique a plusieurs reprises et je note le refus dans le carnet de santé »

« Je passe »

« Essai de persuasion scientifique »

« Explications sur les bénéfices »

« J essaye de leur expliquer que si ils sont la c est qu ils ont été correctement vaccine »

« Arguments bénéfice vaccination /risque cancer »

« Info et demande de réflexion »

« je leur parle longuement du risque oncogene du virus, de leur responsabilite en tant que
prents du risque revele meme chez les garcons de ma totale confiance en ce vaccin des
patientes decedees de ce cancer »

« Dites a votre enfant dans les yeux tant pis tu auras un cancer »

« Explication sur le virus et le vaccin, compréhension des freins, »

« inconscience »

« Explications et question directe a I’enfant/adolescent t »

« Explication sur les études australiennes ayant du recul ainsi qu’une couverture vaccinale
optimale et ayant permis un recul impressionnant du taux d’incidence des cancers du col de
I"'utérus dus a HPV, et info sur le fait que ce cancer est presque toujours trés grave car vu trop
tard. Petite phrase en plus « c’est le seul vaccin qui permet de protéger contre le cancer ». Non
jugement et respect des décisions mais information claire et facilement compréhensible par
tous. »

« Je demande a I'adolescent.e »

« J'essaie de leur expliquer le bénéfice/risque de cancer et de Iésion papillomateuses »

« on explique on rassure on attend »

« J'insiste moins que pour les autres vaccins ; je reporte la discussion »

« je n'insiste pas »

« J'expose les risques encourus par la non vaccination »

« Explications données quant aux pathologies associées, différentes atteintes, avec plaquette
démonstrative, explications sur le bénéfice, au recul de la vaccination »

« Toujours dans la douceur.....je leur rappelle | age de majorité de santé »

« J'explique j'insiste »

« j'explique a nouveau »

« Je donne des infos sur la protection attendue et la sécurité, en indiquant qu’on peut le faire
jusqu’a 19 ans »

« explication »

« J'essaie de leur donner une information éclairée. Je note dans carnet de santé "Gardasil 9
proposé" »

« explications,réassurance, support documentaire (meta analyse cochrane) »

« Jexplique I'intérét medical et je rappelle que la décision leur revient ainsi qu’a I’enfant »

« PAS D'opposition mais essai de réexplication de l'interet de la vaccination »

« Je lui demande pourquoi et lui explose les arguments en faveur. Je réponds a ses craintes »
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« J essaie de leur proposer des sites pour se renseigner et je propose d en rediscuter apres
réflexion »

« je leur donne simplement la plaquette d'information du vaccin, les invitant a la lire »

« Essai de persuasion scientifique »

« Explications donnés sur intérét du vaccin »

« je réponds que c'est leur choix tout en expliquant les bénéfices et les risques en concluant
gue les bénéfices sont nettement supérieurs aux risques »

« je leur explique puis ils font ce qu'ils veulent »

« Explication des risque de HPV, la seule protection est le vaccin, vaccin avec un bon recul et je
laisse le temps de la réflexion »

« Je leur donne l'information »

« proposition information sur site infovac »

« Je donne les explications en présence concernant les bénéfices attendus de I'’enfant »

« Je leur fait | ordonnance et leur propose d y réfléchir »

« J'informe sur les bénéfices attendus de la vaccination et je leur dis qu'ils peuvent changer
d'avis »

« Je n’insiste pas et les invite a me solliciter pour toute question s’ils changent d’avis »

« Je n insiste pas »

« j'informe, je retente »

« je leur demande d'y réfléchir »

« J'insiste au maximum »

« prendre le temps, ré expliquer, impliquer I'enfant, donner mon avis personnel »

« leur demande de réfléchir et leur conseille de le faire »

« j insiste sur son importance »

« Discussion et tolérance »

« Je donne des informations et essaye d’expliquer au mieux I'intérét du vaccin et de la
prévention »

« Je leur explique le risque de cancer induit par hpv »

« Je n'insiste pas d'avantage. Surtout dans le contexte actuel avec la méfiance vis a vis des
vaccins. »

« Infos sur le vaccin donnée si ne change pas d'avis je notifie le refus dans le carnet de santé »
« Je leur explique que nous ne savons pas quelle sexualité auront nos enfants et les risques de
cancer du vaccin mais aussi anal et cesophagien... »

« Je leur laisse I'ordonnance et ils réfléchissent »

« ler cs: énormément d’information ou je leur demande de parler avec leur copains 2eme cs
je resollicite »

« Information, proposition d'en reparler a I'avenir »

« Information bénéfices risques, ouverture aux questions et craintes »

« Je leurbdonnes des informations orales, leur conseille de se réfléchir et j'en reparle plus tard
a I'occasion d'une autre consultation. Je n'ai pas eu de refus categorique a ce joir »

« Compréhension, dela de réflexion car pas d’urgence , pédagogie, nouvelle tentative
ultérieure. »

« Je comprends et n'insiste pas mais le repropose regulierement. Les patients se renseignent
par la suite. »

« Explications sur les conséquences de I'HPV et les bénéfices de la vaccination »

« Explication ++, puis libre choix des patients »

« Pourquoi? Réponse aux inquiétudes - idées recues (souvent comparé au vaccin hépatite B)
explications cancer et conséquences , explications stratégies vaccinales pays anglo saxons bien
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en avance sur nous, informations données aux enfants qu’il y a un rattrapage et qu’ils
pourront décider eux méme plus tard »

« explications de l'intérét, reproposition »

« Ecoute, bienveillance, argumentations, en reparler a la proch consultation »

« Explications argumentation »

« je tente de les convaincre »

« Je leur explique le recul qu'on a sur le va vin, son efficacité. Le fait qu'il n'y a pas d'autre
moyen de protéger leur enfant car le virus passe la barriere du préservatif, qu'on pourra
éradiquer un cancer car sa seule cause est un virus »

« Comme je n'y suis pas favorable non plus... je valide et I'explique »

« Explications, informations mais si refus je n’insiste pas »

« J'essaie de comprendre leur motivation je laisse la porte ouverte et en reparle a la
consultation suivante »

« on en reparle a la cs suivante »

« J'essaie d’argumenter »

« Je propose lors d’'une consultation.Je n’ai pas de souvenirs de refus. Je laisse le temps de la
réflexion. »

« Tentative d’explication »

« Je les comprends et j'essai d'évoquer le sujet une autre fois »

« je les informes du risque de cancer de l'utérus, et des possibilités de protéger leur enfant. En
cas de refus, je propose d'en rediscuter avec eux ( parents et enfants) ultérieurement. »

« Expligue avantages »

« j essaye de convaincre »

« Explication claire / sur les bénéfices du vaccin, ce qui est attendu. Puis on en reparle
ultérieurement lors d’une autre consultation »

« J'explique I'intérét de la vaccination, et les conséquences d’une infection a HPV. »

« Info, explication, en dernier recours "mes enfants seront vaccinés " »

« Explications de lI'intérét vaccinal, réassurance »

« J'essaie de convaincre par rapport au risque de cancer a I'age adulte »

« comme pour tte vaccination et thérapeutique: en expliquant encore et encore »

« je leur explique les bienfaits et keur demande d'y réfléchir »

« explications, informations, recueil de leurs craintes, et remise de I'adresse du site
vaccination hpv info service »

« J'informe et je laisse réfléchir »

« explication des effets positifs de la vaccination contre le cancer du col (exemple de
I'Australie), consultation de |'avis du patient et répondre a ses questions »

« J'accepte leur choix et parfois en reparle lors d'une consultation ultérieure »

« Je leur demande de se renseigner et d'en parler aux enfants »

« j essai de comprendre leur peur »

« Je propose d'y reflechir et de revenir sur le sujet lors dune prochaine consultation »

« Explications, sites internet »

« je leur explique l'intérét de la vaccination, je leur propose d'y réfléchir a téte reposée.
J'informe I'enfant qu'il pourra choisir seul a 18 ans. »

« J'ai rarement des refus aupres des patients que je connais, a qui je pris le temps d'expliquer
I'intérét de la vaccination. Si pas d'adhésion immédiate, je réalise néanmoins I'ordonnance du
vaccin, en leur disant d'y réfléchir d'ici la prochaine consultation. »

« Je les apprivoise et leur partage des éléments de réflexion »

« Je leur réexplique l'intérét et les bénéfices du vaccin et respecte leur choix une fois informé »
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Q12 : Prise de connaissance de la recommandation.

« Courant 2020, lors d’un remplacement pendant lequel j’ai vacciné un jeune homme venu
avec le vaccin déja prescrit par le médecin installé.

« Eté 2019 »

« Laboratoire »

« par la visiteuse médicale »

« visiteurs »

« DU du développement de I'enfant »

« Courant 2020 grace a une mére de famille ! »

« En 2020 en vérifiant les recommandations »

« la HAS avait fait des recommandations non recommandables en de permettant pas la
vaccination des le départ chez le garcon. »

Q14 : Freins a la vaccination anti-HPV des garcons.

« Je ne suis pas favorable a la vaccination dans les 2 sexes »

« Manque de connaissances »

« J'étais en congés maternité »

«Je n’ai pas pensé a le proposer ; J’exergai en nouvelle calédonie. La vaccination est proposée a
toutes les filles de 12 ans au collége »

« Je proposerai le Gardasil aux garcons quand les parents n’auront plus peur du DTP des 12
ans »

« Refus des parents »

« tres discriminant »

« Contexte covid, peu de consultations et notamment de prévention malheureusement »

Q15 : Vaccination des garcons contre HPV depuis janvier 2021.

« Non je n’ai pas eu l'occasion » ; « Pas eu I'occasion » ; « Pas eu I'occasion » et « Non
rencontré ».

Q22 : Propositions pour améliorer la couverture vaccinale.

« Plus d’éducation thérapeutique sur la vaccination en général aux parents et aux enfants »
« Informations grand public sur les bénéfices de la vaccination pour tous »

« Pas d’idée »

« Il ne me parait justifié de proposer cette vaccination, globalement »

Q24 : Age. Pas de réponse autre qu’un nombre compris entre 29 et 74 donc toutes analysables.

Q27 : Mode d’exercice : « somaticien » ; « +bénévole dans association MS ».
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Annexe 5 : Dépliant INCa — La vaccination contre les cancers HPV

CONTRE LES

POUR LES FILLES ET LES GARCONS DES 11 ANS
——
GUIDE PRATIQUE

oy

-
=

" Nous avons fait vacciner notre enfant
contre les HPV en méme temps que son
rappel de DT Polio™

* La vaccination contre les papiliomavirus
humains (HPV) a fait ses preuves,

c’est pourgquol je la recommande aux parents,
pour leurs enfants dés 71 ans.”

S HE

Les HPV sont des virus humains appelés papillomavirus.
B0% des femmes et des hommes sont exposés 3 ces vinus
au cours de leur vie. Les infections 3 HPV disparaissent
généralement en quelques mois, mais une petite proportion
peut persister et évoluer en maladie.

|l existe prés de 200 types de HPV dont certains sont
2 'origine de lésions précancéreuses et de cancers.
Les HPV sont aussi responsables de vermves anogénitales.

JE M'INFORME SUR LA VACCINATION
CONTRE LES CANCERS HPV
—

Pourquoi faire vacciner mon enfant ?

Aujourd’hu, la vaccination contre les HPW prévient

jusgu'a 9 des infections HPV a Porigine des cancers.

Elle est indiguée pour les filles ou pour les gargons contre :

» les lésions précancéreuses atfou les cancers du ool
de I'utérus, de la vulve, du vagin et de anus ;

# les ésions bénignes qui apparsissent sur la peau ou les muguewses
de I'anus et de |a région génitale (verrues anogenitales).

UNE VACCINATION SORE ET EFFICACE

Depuis + de 10 ans, + de & millions Une surveillance
internationale

de doses prescrites en France,
+ de 300 millions dans le monde. rigoureuse.

La large wtilisation des vaccins contre les HPV, les surveillances
mises an place au niveaw de nombreux pays et au niveau
international et les résultats d"études spécifiques ont confirmé
leur excellent profil de sécurité, reconnu par MFOMS.

Ainzi, par exemple, aucun lien entre ces vaccins et les maladies
auto-immunes n'a ébé démontré.

L'efficacité de la vaccination contre les HFV est observée
dans les pays ol le nombre de jeunes adultes vaccinés

ast important, comme en Australie (réduction des cancers
at |&zions précancéreusas du col de Futdrus at des vermses
anogénitales chez les hommes et les fermmes).

Ces virus se transmettent par simple contact au niveaw
des parties génitales, le plus souvent lors de rapports sexuvels,
avec OU 5ans pEnétration.

d'un quart touche les hommes.

MNombre de maladies HPY-induites chez les femmes et les hommes
en France en 2015 (d'aprés Shield et al, Hartwig et al, 2015).

CaNcers du pants | Cancers de la vulve et du vagin

‘Cancers de I'anus

‘Cancers de |a sphére ORL

‘Cancers du col de Putérus

Lesions precancereuses de 1a vulve, du vagin, de Fanus

Lesions précancéreuses du col de Futérus (CIN 24)

Werrues anogenitales
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Faire vacciner son enfant dés 11 ans, c'est garantir
une plus grande efficacité du vaccin

Mon enfant a -
entre T1 et 14 ans : seules deux doses sont nécessaires ;
entre 15 et 19 ans (rattrapage): trois doses sont nécessaires.

Pour les filles comme pour bes gargons, je m'adresse & ©
un médecin ;
um infirmier, sur prescription d'un médecin ou d'une sage-femme ;
un service de vaeccination municipal ou départemental (renseignez-wous
auprés de votre maine ou du conseil général de votre département].
Pour les filles, je peux mfadresser & :
une sage-femme.

Chague dose de vaccin est prise en charge & 65% par votre caisse
d'assurance maladie. Le reste est généralement remboursé

par les complémentaires (mutuelle_).

La vaccination peut Etre gratuite dans certains centres de vaccination,
municipaux ou départementaus.

Pour les personnes qui bénéficient de la Complémentaire Santé Solidaire
(CS55), il n'y a rien 3 payer.

POUR PROTEGER
CONTRE

LES CANCERS

A ce jour, d'enfants
et d'adolescents ont été vaccinés dans
prés de 80 pays.

{) Pour en savoir plus,
parlez-en avec voire médecin ou votre sage-femme
OU rendez-vous sur

08 - VACHRE.

ok g - (M- §BEN ©
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SERMENT

» En présence des Maitres de cette école, de mes chers condisciples et
devant [effigie d’Hippocrate, je promets et je jure, au nom de ['Etre
supréme, d étre fideéle aux lois de ["honneur et de la probité dans [exercice
de la médecine.

> Je donnerai mes soins gratuits a ['indigent et n’exigerai jamais un salaire
au-dessus de mon travail.

» Admis (e) dans Uintérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce qui sy
passe, ma langue taira les secrets qui me seront confiés, et mon état ne
servira pas a corrompre les meeurs, ni d favoriser le crime.

> Respectueux (se) et reconnaissant (e) envers mes Maitres, je rendrai d
leurs enfants ['instruction que jai recue de leurs péres.

> Que les hommes m accordent leur estime si je suis fidéle a mes promesses.
Que je sois couvert (e) d opprobre et méprisé (e) de mes confréres si 'y
mangue.
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RESUME

Contexte : Les papillomavirus humains (HPV) sont responsables chaque année d’environ
6300 nouveaux cas de cancers en France, dont 25% surviennent chez les hommes. |l existe un
vaccin anti-HPV ayant prouvé son innocuité et son efficacité dans la prévention des lésions
précancéreuses du col utérin et de I'anus. Malgré cela, la couverture vaccinale reste trés
insuffisante, autour de 30% des filles en 2020. La HAS a émis une recommandation en
décembre 2019 d’élargissement de cette vaccination a tous les gar¢ons, dans le but d’améliorer
la couverture vaccinale en France. Celle-ci est entrée dans le calendrier vaccinal en janvier
2021.

Méthode : Une étude quantitative et descriptive a été menée par diffusion d’un auto-
questionnaire en ligne, aux MG de I'ex-région Languedoc-Roussillon de juin a septembre 2021,
afin de décrire leur pratique de la vaccination anti-HPV depuis la recommandation HAS de
20109.

Résultats : 135 questionnaires ont été inclus. 85% des médecins étaient trés favorables
a la vaccination anti-HPV et 93% déclaraient toujours ou souvent proposer ce vaccin au cours
d’une consultation pour rappel dTcaP ; mais ils étaient seulement 37% a le proposer en
rattrapage chez les HSH. En 2020, les médecins étaient 47,4% a avoir vacciné des gargons et
71% en 2021. Le fait d’exercer en MSP ou en cabinet de groupe était associé au fait de plus
vacciner les garcons. 23% des médecins trouvaient qu’ils essuyaient plus de refus des parents
pour vacciner leur garcon plutot que leur fille. 83% pensaient qu’une information grand public
pourrait améliorer la couverture vaccinale.

Conclusion : La majorité des médecins interrogés était favorable a la vaccination anti-
HPV et avait vacciné des gargons en 2021. lls ont donc modifié leurs pratiques mais la
vaccination universelle n’est pas encore pratiquée par tous. Dans cette étude, il existe un biais
de sélection et la population d’étude était plus jeune et féminine qu’attendu. D’autres études
seront donc nécessaires pour confirmer les résultats et voir si cette recommandation a eu un
impact sur la couverture vaccinale. L'information grand public semble étre un levier
intéressant.

Mots-clés : Papillomavirus humains, Vaccination, Vaccins contre les papillomavirus, types de
pratique des médecins, Médecins généralistes, Garcons
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