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INTRODUCTION

La vaccination contre le papillomavirus a été instaurée en France en 2006
pour les jeunes filles et en 2017 pour les jeunes hommes homosexuels. Des
nouvelles recommandations concernant les jeunes garcons dans leur ensemble sont
parues en 2021. La couverture vaccinale reste faible: 23% des jeunes filles
bénéficient d'un schéma complet de vaccination contre un objectif affiché a 60%. La
France a choisi de placer le médecin généraliste au centre de cette vaccination.
Notre travail a pour objectif, & travers un questionnaire envoyé a un échantillon de
médecins généralistes Calvadosiens, d'évaluer leurs connaissances sur la
vaccination contre le Papillomavirus et ses dernieres recommandations mais surtout
de les informer et de leur proposer une mise a jour de leurs connaissances et ainsi

promouvoir cette vaccination.

. Généralités

Les papillomavirus font partie de la famille des papillomaviridae, famille comprenant
plus de 200 virus a acide-désoxyribo-nucléique (ADN) non enveloppés (1). Leur nom
est tiré du latin « papilla » signifiant bouton et du suffixe grec « —ome » désignant le

caractéere tumoral.

Le tropisme des papillomavirus est strictement épithélial, on distingue :
e Les papillomavirus muqueux

e Les papillomavirus cutanés

Dans les années 1930, les recherches de R. Shope ont démontré le lien entre ces
virus a ADN et I'apparition de tumeurs chez les mammiferes (2).
Ces derniers sont responsables de tumeurs malignes mais également de pathologies

bénignes, néanmoins invalidantes (3).



A. Structure des papillomavirus

Les papillomavirus sont constitués d’une structure compacte de 55 nanométres de

diamétre contenant un génome circulaire de petite taille (8 000 paires de bases)

pouvant coder 8 a 9 protéines selon le génotype. lls sont nus, c'est-a-dire sans

enveloppe, néanmoins leur capside les rend tres résistants face au milieu extérieur, a

la congélation ainsi qu’a la dessiccation (procédé de déshydratation). Ces propriétés

facilitent leur transmission directe par contact cutané ou muqueux, mais aussi

indirecte par les sécrétions génitales (4).

Le génome du papillomavirus est divisé en trois régions :

e Unerégion E (early) codant des protéines non structurales :

Les protéines E ont pour fonction la réplication virale, favorisant la persistance

de l'infection. Plus particuliérement :

o

(@]

o

El:
E2:
E3:
E4:

ES

Réplication de 'ADN viral
Régulation de la réplication et de la transcription virale
Pas de fonction connue

Maturation et relargage des particules virales

: Stimulation de la prolifération cellulaire
E6:
E7:

Protéine oncogéne : Se lie a la protéine 53 ( p53)

Protéine oncogene : Se lie a la protéine du rétinoblastome

(PRb)

ES8 :

Pas de fonction connue

e Unerégion L (late) codant les protéines de la capside :

o L1 : Protéine structurale majeure de la capside indispensable a

la formation des particules virales. L1 a la capacité de

s’assembler spontanément en pseudo-particules virales, c’est

une des propriétés utilisée dans la vaccination

o L2 : Protéine structurale mineure

e Unerégion régulatrice LCR (long control region) :

o Non codante



Penton de protéine L1

Cl
Protéine Fonction
El Réplication (hélicase)
E2 Régulation de la transcription
et de la réplication
E4 Interaction avec le cytosquelette
ES Immortalisation/prolifération
E6/E7 Immortalisation/prolifération,
instabilité génétique
L1, 12 Protéines structurales
C Intégration

%%,

o I =17 R

Figure 1 : Structure des papillomavirus et fonction des protéines virales

A) Virion; B) Modéle de structure des papillomavirus; C) Structure du génome des alpha-
papillomavirus (type HPV 16) et fonction des protéines virales ; C1) Génome sous forme épisomale ;

C2) Génome dans sa forme intégrée

B. Classification des papillomavirus :

Compte tenu du nombre important de papillomavirus, une classification a été créée.
Cette derniére a été réalisée sur la base du séquencage de la région codant la
protéine majeure de capside L1. 112 papillomavirus différents ont été seéquenceés
dans leur intégralité. La structure virale des papillomavirus est identique mais ils se

différencient par leur génome.

La famille des papillomaviridae est ainsi divisée en genres eux-mémes divisés en
especes, en types et en variants en fonction de leur degré d’homologie génomique.



e Genres : Une douzaine, désignés par une lettre grecque : alpha, beta,
gamma ... ayant un degré d’homologie inférieur a 60%.

Les genres sont eux-mémes divisés en especes.
e Espéces : Désignées par un chiffre arabe, au nombre de 28, le degré
d’homologie inter-espéce varie de 60 a 70%.
Les especes sont divisées en types.

e Types : Les types ont un degré d’homologie de 71 a 89%.

e Variants : lls se différencient des autres virus du méme type par une a

plusieurs paires de bases seulement.

Par exemple, le papillomavirus humain (HPV), HPV 16 appartient au genre alpha, a

'espéce 9 et au type 16.

Genre
Alpha-papillomavirus

Beta-
papillomavirus

Delta-
papillomavirus

Gamma-

: Sy
Epsilon-papillomavirus 4y papillomavirus

ccw' >

Zota-papillomavirus ¥

/11 \
/' / poev., | 1)
/ ccPy 1 63
/- mapv (crov | Fapvs ¥ \Bevs BTV L/
o (mviieny 3

/, “,\""/P;w'\ Pi-papillomavirus
Eta-papillomavirus (‘:" ¢ O r s )
iy 4 Omikron-papillomavirus
C

Theta-papillomavirus Lambda-papillomavirus

Kappa-papiliomavirus  Ny.papillomavirus
lota-papillomavirus

Mu-paplllomavimx Xi-papillomavirus

Figure 2 : Classification des papillomavirus humains et animaux sur la base de la séguence
du géne codant la protéine majeure de la capside L1

Les fleches désignent les principaux virus impliqués dans les pathologies humaines



Le tropisme des papillomavirus humains est relié a leur genre : le genre Alpha étant
responsable de linfection des muqueuses alors que Beta, Gamma, Mu et Nu

entrainent des infections cutanées (5).

C. Acaquisition de l'infection

Les papillomavirus humains peuvent se transmettre de trois maniéres différentes :

e Transmission par contact direct :
Via la transmission sexuelle. Les HPV génitaux sont présents dans les sécrétions
génitales mais aussi dans les poils pubiens. Les infections externes peuvent donc
migrer dans un second temps au niveau du col de l'utérus. L’infection est ainsi
possible méme sans pénétration, expliquant I'absence de protections des

préservatifs (6) (7).

Chez 'homme la prévalence de linfection est située entre 20 et 80% selon les
études. Les prévalences sont trés variables d’une étude a I'autre comme le souligne

une méta-analyse publiée en 2006 (8).

e Contamination indirecte :
Elle s’effectue via des surfaces ou des linges contaminés : ceci étant possible par la
grande résistance du virus via sa capside. La durée exacte de survie du virus sur une

surface inerte n’est pas connue a ce jour (9).

e Transmission verticale :
Au moment de I'accouchement par voie basse le passage d’un papillomavirus peut

entrainer une papillomatose laryngée juveénile.

Il est a noter que les HPV ne sont pas transmis par voie sanguine.

D. Cycle viral

Comme nous I'avons vu, le tropisme des papillomavirus est strictement épithélial. La

réplication ne peut donc s’effectuer que dans les cellules des épithéliums stratifiés.



Le virus pénétre dans I'épithélium et en infecte les cellules basales puis le cycle viral
suit la différenciation de [I'épithélium. Le virus progresse vers la surface de
I'épithélium a la faveur de la différenciation de celui-ci. Il n’'y a pas de phénoméne de

migration active du virus.

La figure suivante en illustre le déroulement :
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Figure 3 : Les étapes essentielles du cycle viral du papillomavirus humain

Les étapes du cycle viral sont décrites ci-dessous :

1. Attachement du virus, liaison au récepteur

L’attachement du virus a la cellule cible est permis par la reconnaissance d’un
antigéne présent a la surface du virus (protéine L1 de la capside) par un récepteur de
surface de la cellule cible. Cette partie n’est pas encore parfaitement connue. Ce réle
pourrait étre joué par l'intégrine alpha 6 beta 4 qui a une expression majoritaire dans
les kératinocytes basaux de I'épithélium et pourrait expliquer le tropisme d’HPV pour
les kératinocytes épithéliaux.



2.

Entrée et décapsidation

L’entrée du virus au sein de la cellule hote se réalise par endocytose (une partie de

la membrane cellulaire entoure complétement une particule virale et I'internalise dans

la cellule). Une fois a l'intérieur le virus perd les protéines I'entourant jusque la, ce

processus se nomme la décapsidation. Il n’est ainsi plus protégé par les protéines

qui I'entouraient.

Le génome viral pénétre ensuite dans le noyau de la cellule héte et peut alors créer

plusieurs types d’infection :

e Infection latente ou phase non productive :

Le virus pénétre au niveau des cellules basales sans expression des genes dans les

cellules de I'épithélium, ce dernier apparait alors comme sain.

e Infection productive ou phase productive :

Le virus se réplique sans s’intégrer au génome de la cellule héte, permettant ainsi sa

propagation.

Cellules saines
Cellules superﬁclelles[
Cellules intermédiaires| S
Couche supra basale

Cellules basales

Lame basale W

(D) Phase non productive () Phase productive
L'épithélium apparait sain Le virus se multiplie et migre dans
I'épithélium

Cellules infectées

Figure 4 : Cycle de réplication virale : phase productive et non productive

e Infection transformante :

Le génome viral s’intégre cette fois au génome de la cellule infectée. Le clivage de la

molécule circulaire d’ADN viral lors de son intégration dans le génome de la cellule




infectée se réalise le plus souvent au niveau de E2, perturbant ainsi la continuité de
ce gene.
E2 exerce un role de répression sur E6 et E7. Lors du clivage cette répression est

levée, conduisant a I'hyper expression de ces derniers.

E6 et E7 sont des genes favorisant la transformation tumorale des cellules
épithéliales. En effet, E6 entraine une dégradation du gene suppresseur de tumeur
p53, et E7 interagit avec pRB qui appartient & une famille de génes suppresseurs de

tumeurs régulant le cycle cellulaire (10).

Ainsi, une diminution de I'expression de E2 et une augmentation de I'expression de
EG/E7 témoigne de l'intégration virale. Ce dernier type d’infection est nécessaire pour

la carcinogéneése, et ne se produit que pour les HPV a haut risque oncogene.
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Figure 5 : Rbles de E6 et E7

3. Expression des génes viraux et amplification du
génome

Le génome ainsi intégré permet I'expression des protéines virales de la région Early

et donc la réplication du virus.



4. Relargage des virions nouvellement formés

Enfin, les cellules chargées de virions desquament et se lysent a la surface de
I'épithélium ce qui permet la diffusion du virus. Dans le cas d’une infection du col de
l'utérus, ces cellules sont facilement repérables sur les frottis cervico-utérins : il s’agit
des koilocytes. Le koilocyte est le nom de la cellule malpighienne ayant subi une
koilocytose. La koilocytose est I'ensemble des modifications cellulaires engendrées

par l'infection d'un papillomavirus humain.

E. Réponse immune

1. Fonctionnement normal

a) Réponse immunitaire innée

La premiere ligne de défense contre un agent infectieux est représentée par la
réponse immunitaire innée. Il s’agit d’'une réponse immédiate n’engendrant pas de
mémoire immunitaire. Elle met en jeu de multiples processus (barriere épithéliale,
phagocytose, signaux de danger, réponse inflammatoire) et de nombreux types
cellulaires (macrophages, cellules dendritiques, mastocytes, cellules NK). La mise en
place de cette réponse est déclenchée par la reconnaissance de déterminants
associés aux pathogenes : les Pathogen associated Molecul Patterns (PAMPS). Ces
motifs sont reconnus par des récepteurs internes et de surface, notamment les Toll-
Like receptors (TLRS) qui une fois activés entrainent la production de cytokines pro

inflammatoires et d’interféron de type 1.

b) Réponse immunitaire adaptative

e Réponse a médiation cellulaire
Les cellules dendritiques présentatrices d’antigénes (CPA) immatures, sont
attiréees par les chémokines produites par les macrophages et les cellules
épithéliales, et prennent en charge I'antigéne viral.
Elles se transforment alors en cellules dendritiques matures et migrent vers les
ganglions lymphatiques afin de présenter les antigenes aux lymphocytes T(LT) qui
une fois actives, proliferent et se différencient. Les lymphocytes CD4 jouent un rble



dans l'activation des macrophages, des lymphocytes cytotoxiques (CD8), des
lymphocytes B et la régulation de la réponse immune.
Les lymphocytes T CD8 migrent vers les épithéliums infectés et détruisent les

kératinocytes, hétes d’'HPV.

e Réponse a meédiation humorale
La réponse humorale se traduit par la prolifération et la différenciation de
lymphocytes B (stimulés par les LT CD4 helpers) et la production d’anticorps (AC)
immunoglobulines A (IgA) et immunoglobulines G (IgG) dirigées contre les protéines
de capside L1 et L2. Les anticorps se fixent aux particules virales, formant des

complexes immuns, ce qui favorise le travail de phagocytose.

2. Altération du fonctionnement

a) Echappement a la réponse immunitaire innée

L’HPV présente un cycle viral intra épithélial, peu lytique avec une faible
production de protéines virales et un relargage de virions uniquement en surface de
I'épithélium ce qui expose peu le virus au systéeme immunitaire. La production de
cytokines pro inflammatoires est donc peu ou pas stimulée, ce qui entraine un état

de tolérance immunitaire.

L’expression des protéines EG et E7 par le virus altére I'activation de la voie du Toll-

Like receptors 9 (TLR9), inhibant ainsi I'activation de la réponse immunitaire innée.

b) Découplage de la réponse immunitaire innée et adaptative

e .Inhibition du recrutement des cellules présentatrices
d’antigéne
Les précurseurs des CPA sont recrutés lors d’'une réaction inflammatoire, sous la
dépendance de cytokines. Une des cytokines, MIP 3 alpha, qui permet le
recrutement des CPA est produite dans les kératinocytes épidermiques. Les cellules
infectées par le virus qui expriment E6 et E7 produisent moins de MIP 3 alpha. Cela

induit une baisse du recrutement des CPA.
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Altération de la voie de signalisation de I'interféron

Les interférons ont des activités antivirales, antiprolifératives et anti angiogéniques

mais font aussi le lien entre réponse innée et adaptative. L’expression d’'E6 et d’'E7

altére ce lien et constitue alors un mécanisme d’échappement a la réponse

immunitaire.

Altération de la présentation antigénique

Le complexe majeur d’histocompatibilité (CMH) de classe | a un réle de présentation

des antigenes viraux aux LTCD4 par les CPA. L'expression d’E7 réprime la formation

du CMH de classe | et constitue également un mécanisme d’échappement.
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Figure 6 : Physiopathologie de l'infection et de la réponse immune au cours de l'infection par

un HPV

11



Infaction HPY

Leg aneapratbines TR ot BT dag

HPY-16 ou 18 inkibent Ia vole de CPA ou
cel| ule infectde
[irterféron, Peabdlng ylepla
: [ }olcoe |
Les molécules du CMH dasse | ne ¢

sont pas exprimées & la surface des Tl
CPA,
Antigéne
!

Les ymphocytes T CO8 cytotoxigues ChH dassa |
[CTL) ne sont pas actives.

¢ CTL CDE+
Evasion immunitaire du virs

Persistance d'HPV
Clairance
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. Complications de I'infection a HPV

Plus de 70% des hommes et des femmes seront exposés au moins une fois aux
HPV et cela particuliérement au début de leur vie sexuelle. Si les infections sont
le plus souvent latentes et disparaissent spontanément grace a la clairance virale,
d'autres persistent et se compliquent entrainant ainsi des pathologies

néoplasiques.

Il s’agit de I'infection sexuellement transmissible (IST) la plus fréquente au monde

(pres de 290 millions de femmes sont concernées) (11).

Le papillomavirus humain est responsable de nombreuses pathologies,

néoplasiques ou non, représentées sur ce graphique.
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Cancer du pénis

Cancers de la vulve et du vagin

A

Lésions précancéreuses de la vulve (VIN2/3), du

130 . =2500-3000 vagin (ValN2/3), de I'anus (AIN 2/3)
_ Cancer du col de l'utérus
=30 000 Lésions précancereuses du col de I'utérus (CIN 2+)
=50 000 ~50 000 Verrues anogénitales
I Hommes Femmes

* La représentation graphique ci-dessus n'est pas a I'échelle

Figure 8 : Représentation graphique de l'incidence annuelle des pathologies HPV induites en
France chez les femmes et les hommes

En 2015 il a été dénombré environ 6 300 cas de cancers dus aux HPV en France.
Les cancers du col de l'utérus, de l'anus, et de l'oropharynx sont les principaux
cancers HPV induits (12).

Les femmes sont les plus touchées, avec 2 900 cas de cancers du col de l'utérus par
an en France. Néanmoins, prés d’un tiers de ces cancers touche les hommes : le
cancer de l'oropharynx, (plus de 1 000 nouveaux cas par an en France), le cancer de

I'anus (360 cas) et les cancers du pénis (13).

La proportion de cancers attribuables a HPV s’éléve a 2,9% pour les femmes et 0,9%

pour les hommes.
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Le tableau suivant regroupe le nombre de cancers possiblement HPV induits et la

proportion de cas attribuables a ce dernier.

cancers HPV-

Hommes Femmes
S Nombre de cas Proportion de cas Nombre de cas Proportion de cas
?anp:;;sdl_ndmtﬁ&ﬂ}r attnbuables aux attribuables aux attnbuables aux attnbuables aux
es infections infections HPV | infections HPV (%) | infections HPV | infections HPV (%)
Col de l'utérus (C53) _ _ 2917 100,0
Vulve et vagin (C51-
52) _ _ 187 23,0
Anus (C21) 360 91,3 1097 91,3
Pénis (C60) 90 26,8 _ _
Cavité %’g;e (CO2- 123 40 49 4.0
Oropharynx (CO01,
C09-10) 1059 342 312 342
Larynx (C32) 121 4,0 17 4,0
Total des cas
incidents de 1753 0,9 4580 2,9

induits (C00-97)

Tableau 1 : Estimations du nombre et de la proportion de cas incidents de cancers induits

par une infection par HPV en France en 2015

A.

Distribution des HPV responsables

Les HPV sont classés selon leur pouvoir oncogéne :

e Les papillomavirus a haut risque oncogene (HPV HR) : 16, 18, 31,
33, 35, 45, 52, 58, 39, 51, 56, 59 responsables de lésions dysplasiques,

carcinomes in situ et cancers invasifs.

e Les papillomavirus a bas risque oncogéene (HPV BR) : 6, 11, 13, 40,
42, 43, 44, 54, 61, 70, 81, 89 engendrant des lésions bénignes et des
dysplasies de bas grade.

Concernant les HPV a haut risque oncogéne, potentiellement pourvoyeurs de

cancers, HPV 16 et 18 sont a eux deux responsables de 75% des cancers du col

utérin et de 57% des néoplasies intra épithéliales de grade 2 et 3 (14).

HPV 16 est responsable de la majorité des cancers de l'anus, des dysplasies

vulvaires de haut grade et des cancers de I'oropharynx (15).
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HPV 16, 18, 31 et 33 favorisent la transformation d’'une lésion de bas grade en haut
grade (16).

En 2006, une étude a été realisée en France sur la distribution des types d’HPV
(EDITH). Il y a été mis en évidence que dans les cancers invasifs du col de l'utérus,
HPV 16 avait le taux de prévalence le plus élevé (73%) suivi d’HPV 18 (19%), 31
(7%) et 33 (4%).

La prévalence globale des HPV dans les lésions épithéliales de haut grade était de
98,2%, et HPV 16 était la encore le génotype le plus fréquent (62%,) suivi des HPV
31 (15%), 33 (12%), et 52 (9%).

La distribution dans les lésions de bas grade était différente, HPV 66 étant le sous-
type le plus fréquent avec une prévalence de 25%, suivi de HPV 16 (21%). La

prévalence globale d’HPV était de 98,2% pour ces Iésions.

Pour finir, pour les condylomes acuminés externes, la prévalence des HPV était de
98,8%. HPV 6 était le plus fréquemment retrouvé (68% des cas) suivi dHPV 11
(16%), 16 (9%) et 51 (8%). HPV 6 et 11 étaient ainsi responsables de 85% des

condylomes Ano génitaux (17).

A noter : La prévalence globale (pour les quatre types de lésions étudiées) des HPV
étaient de 97,1 % et la prévalence des infections multiples, c'est-a-dire impliquant
différents types d’HPV, étaient de 22%. Une méme infection a HPV pouvait associer

des HPV a haut et bas risques oncogénes (18).
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Figure 9 : Prévalence globale des différents types d’HPV dans les cancers invasifs du col de

lutérus

(A), les lésions de haut grade (B), les lésions de bas grade (C) et les condylomes acuminés
(D). La couleur bleue correspondant aux génotypes a bas risque et la couleur rouge aux
génotypes a haut risque, étude EDITH

B.

Le cancer du col de l'utérus

1. Epidémiologie

Chaque année en France, 3 000 nouvelles femmes sont affectées par le cancer

du col de l'utérus et 1 100 en décédent. A I'échelle mondiale, on dénombre 570

000 nouveaux cas par an et 311 000 déces. Ainsi, le cancer du col de l'utérus est

le 4eme cancer chez la femme apres le cancer du sein, le cancer colorectal et le

cancer du poumon (19).

Le cancer du col de l'utérus touche la femme jeune, 'dge médian au diagnostic

étant de 51 ans, soit 10 ans de moins que le cancer du sein (63 ans d’age
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médian) et 20 ans de moins que le cancer colorectal (75 ans) (20). Par ailleurs, la

survie du cancer du col de l'utérus a 5 ans est estimée a 63% (21) .

Facteurs de risque

Tous les cancers du col de l'utérus sont liés aux HPV (22). Il a été mis en évidence

un pouvoir d’association majeur entre HPV et cancer du col de l'utérus, le

pourcentage de cas attribuables est notamment bien supérieur a celui retrouvé entre

le tabac et le cancer du poumon (99% versus 80%) (23).

RR/OR
-
>500 HPV-DNA-18 and cervical
adenocarcinoma in the Philippines
HR-HPV-DNA and cervical cancer in Costa Rica
HPVDNA and cervical cancer in Bangkok
100 HBsAg and liver cancer in Taiwan
50 HBsAg and liver cancer in Greece
20 HCV and liver cancer in lialy
10 Cigaretie smoking and lung cancer
Baseline reference
1 | |tz o it
0.6 HBV vaccination of adults in Korea
and liver cancer
0.1 HBY vaccination of newborns in Taiwan

and liver cancer

PF%

90

40
90

Figure 10 : Pouvoir de I'association entre facteurs de risque et cancers

En termes d’odds Ratio (OR) et de fraction attribuable. Ces variables estimant I'impact d’'un

facteur de risque.

Si l'infection par un HPV dit a haut risque oncogene est une condition nécessaire au

développement d’une lésion précancéreuse, elle n’est pas suffisante.
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Il a été mis en évidence des cofacteurs qui favorisent les infections & HPV ou

directement les cancers du col de 'utérus (24) :

Le tabagisme : fumer fait partie des cofacteurs environnementaux les plus
régulierement identifiés comme pouvant augmenter le risque de cancer du col
utérin (25).

L’utilisation d’'une contraception oestro-progestative : les femmes prenant
une contraception orale seraient plus sujettes a contracter une infection par un
HPV (26).

Une exposition in utero au Diethylstiblestrol (DES) : ce composé est un
cestrogéne de synthése, prescrit dans les années 1950 a 1970 pour réduire le
risque de fausse couche. Une association positive a été observée entre
I'exposition in utéro au DES et le carcinome a cellules claires du col de I'utérus
(27).

Une co-infection par le virus de I'immunodéficience humaine (VIH) : le
risque de cancer du col de l'utérus est six fois supérieur pour les femmes
atteintes du VIH par rapport a la population générale (28)

La précocité des rapports sexuels

Le nombre de partenaires différents

La multiparité

Ces trois derniers facteurs entrainent un sur-risque d’infection a HPV (29) (30).
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3. Histoire de la maladie

Le col de l'utérus se situe a la partie inférieure de 'utérus, au sommet du vagin.
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Figure 11 : Schéma du col de l'utérus

Le col de l'utérus est divisé en trois zones :
e L’endocol en sus-vaginal : recouvert d’'un épithélium cylindrique glandulaire

simple en continuité avec I'épithélium glandulaire endométrial.

e L’exocol intra-vaginal : recouvert d’'un épithélium malpighien pluristratifié non

kératinisé en continuité avec I'épithélium malpighien vaginal

e La zone de jonction entre ces deux zones : zone de jonction pavimento-
cylindrique (JPV). C’est une région d’affrontement entre ces deux épithéliums,
la jonction se faisant de maniére abrupte.

Cette zone constitue une zone de fragilité, le virus pouvant atteindre plus

facilement les cellules basales de I'épithélium malpighien a ce niveau.
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Figure 12 : Schéma de la zone de jonction entre exo et endocol

Le cancer du col de l'utérus se développe au niveau de la jonction a partir d’'une
Iésion précancéreuse qui évolue en différents stades CIN1, CIN2, CIN3 (Cervical

intraepithelial néoplasia)

Cette classification correspond au degré d’envahissement :
e CIN1 ou dysplasie légere : les Iésions ne dépassent pas le 1/3 inférieur de
I'épithélium
e CIN2 ou dysplasie modérée : les lésions ne dépassent pas les 2/3 de
I'épithélium
e CIN3 ou dysplasie sévere : les lésions atteignent toute la hauteur de
I'épithélium

e Carcinome invasif : franchissement de la membrane basale

Cavte
vaprale

Vomdeane
tbasalo

Normal Dysplasie Dysplasie Dysplasie sévére Cancer Invasif
légére ou CIN1 modérée ou CIN2 ou CIN3/CIS ou infiltrant

Figure 13 : Schématisation des lésions du col de l'utérus
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Entre chaque stade il existe plusieurs possibilités : la stabilité, la régression au stade
antérieur ou la poursuite de I'évolution.

Environ 10% des infections par un HPV muqueux génital a haut risque progressent
vers une lésion de haut grade puis certaines se transforment en cancer en 10 a 20
ans (31).
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Figure 14 : Histoire naturelle du cancer du col de l'utérus et de l'infection par le
papillomavirus

Les cancers invasifs du col de l'utérus ont une extension locorégionale (vagin,
vessie, rectum, parametres) et lymphatique (chaines iliagues externes). Les
meétastases viscérales touchent notamment le foie et le poumon et apparaissent

habituellement & un stade tardif (32).

4. Symptomatologie

La symptomatologie du cancer du col de l'utérus est peu spécifique et tardive : il est
majoritairement retrouvé des ménométrorragies spontanées ou provoquées au cours
des rapports sexuels, des dyspareunies, des leucorrhées, des douleurs pelviennes

ou encore une dysurie.
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A I'examen au spéculum le col peut avoir un aspect normal mais il est aussi possible

de retrouver une Iésion ulcérée, hémorragique au contact (33).

Mt
i

Figure 15 : Schématisation et exemple de la présentation clinique d’un cancer du col de
l'utérus : 1ésion ulcérée

5. Dépistage

Du fait d’'une symptomatologie tardive et aspécifique, la place du dépistage est trés
importante dans la prise en charge du cancer du col de 'utérus.
Les recommandations concernant le dépistage du cancer du col de l'utérus (CCU)

ont réecemment évolué. Désormais, le dépistage s’effectue en deux temps.

a) Entre 25 et 30 ans

Le dépistage du CCU reste fondé sur la réalisation de frottis cervico-utérins (FCU) :
deux premiers examens espacés d’'un an puis un tous les trois ans si les deux
premiers s’avérent normaux. Cet examen cytologique est une analyse
morphologique des cellules du col de I'utérus afin de détecter la présence de cellules
atypiques et de cellules précancéreuses ou cancéreuses. Le prelévement de cellules
s’effectue au niveau de la jonction squamo-cylindrique du col de [l'utérus. Le
prélevement est ensuite étalé sur une lame (frottis conventionnel) ou plongé dans un
milieu liquide (frottis en phase liquide) et adressé au laboratoire d’anatomo-

pathologie.
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Ce frottis nécessite d’étre réalisé dans certaines conditions :

e A distance d’un rapport sexuel (plus de 48 heures)

e En dehors des menstruations

e En I'absence de tout traitement locorégional ou d’infection en cours

Le taux de couverture du dépistage est de 60% en participation spontanée sur quatre
ans (2010-2013) (34).
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Figure 16 : Schématisation de la réalisation d’un prélévement cervico-utérin avec une
cytobrosse (35)

Les résultats du frottis sont analysés au laboratoire d’anatomo-pathologie. Ce dernier
peut étre :

e Normal : absence de cellule anormale

e Indéterminé : atypical squamous cells of undetermined significance (ASC-US)
ou atypie cytologique des cellules malpighiennes de signification
indéterminée

e Anormal : anomalies qui sont alors caractérisées dans la classification de

Bethesda
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Le tableau suivant décrit les résultats possibles du frottis :

Cytologie Histologie
ASC-US : cellues epidarmoides atypigues de signification
indé&terminéa
ASC-H llules dpidermaoidas atypi rmicttant =

: -H : ce api oidas pigues na peal pas
Lasions précancerauses | giayn s una |6sion intra-épithéliale épidermaide de haut grads
. —— —— —r . kKoilocylosa

LSIL : lésion intra-épithéliale épidermoide da bas grade o |slo lagara CIN1

Cwsplasie modanss | CINZ
HSIL : l&sion intra-apithéliale épidermoide de haut grade :
Lésions cancérauses Dysg?lasn; séw;m CIN3
Carcinome i situ

Cancer invasif Cancer invasif

Tableau 2 : Classification cytologique et histologique des Iésions précancéreuses
malphigiennes du cancer de l'utérus et leurs correspondances (36)

Selon les résultats retrouvés au frottis de dépistage, se présente un algorithme
décisionnel de prise en charge.
e En cas de frottis normal : nouveau FCU 3 ans plus tard
e En cas de frottis indéterminé dit ASC-US :
o Patiente de moins de 30 ans : nouveau FCU a 6 mois puis colposcopie
si nécessaire

e En cas de frottis anormal : Réalisation d’'une colposcopie

Dépistage par FCU a 25 ans, 26 ans puis tous les 3 ans jusqu’a 30 ans

Corma!
(owvenu 03 ns s tara i .

Colposcopie

FCU & 6 mois |

Jonction pavimento-cylndrique

Entiérement visible
1.
Abstention thérapeutique et surveillance m

Si persistance a 18 mois traitement par
vaporisation ou laser

Examen anatomopathologique

Surveillance initialement par FCU et test HPV puis FCU annuel

Figure 17 : Stratéqgie de dépistage du cancer du col de l'utérus et prise en charge entre 25 et
30 ans
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b) Entre 30 et 65 ans

La Haute Autorité de Santé (HAS) recommande qu'un test HPV soit réalisé en
dépistage primaire, a la place de I'examen cytologique pour les femmes de 30 a 65
ans. Encore trés récemment le FCU était la régle pour toutes les femmes. Le test
HPV est une méthode permettant la détection des acides nucléiques des génotypes
d’HPV a haut risque a partir d’'un prélévement cervico-utérin. Il ne détecte donc pas
tous les types d’HPV mais ceux associés a un risque de développer une Iésion
cervicale précancéreuse ou cancéreuse. Selon linstitut national du cancer, sa
sensibilité est supérieure au FCU pour la détection des Iésions précancéreuses,
néanmoins sa spécificité est moindre d'ou l'importance de la suite de la prise en
charge des patients avec un test positif. Il est a réaliser 3 ans apres le dernier
examen cytologique normal.

Le rythme entre deux tests HPV sera alors espacé de 5 ans en cas de résultat
négatif.

L’auto-préleévement vaginal (APV) est a I'étude afin d’étre proposé aux femmes se

faisant insuffisamment dépister, a I'image du cancer colo-rectal.

En cas de test HPV positif, il est préconisé de réaliser un examen cytologique :
e Si le résultat de la cytologie est ASC-US ou présente une anomalie plus

sévere, il sera nécessaire de réaliser une colposcopie

e Si le résultat de la cytologie est négatif, il est recommandé de réaliser un test
HPV un an plus tard.
o Sl est positif : la colposcopie est indispensable
o S’il est négatif : le nouveau test HPV est a effectuer dans 5 ans, selon

le schéma classique
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Figure 18 : Stratégie de dépistage des lésions du col de l'utérus chez la femme de 30 a 65
ans selon les derniéres recommandations

Il est a noter que ce dépistage est a poursuivre jusqu’a la fin des recommandations
méme si la patiente est déja ménopausée. Ce dépistage concerne toutes les femmes
gu’elles soient ou non vaccinées contre HPV.

Le test HPV n’est proposé qu’a partir de 30 ans : les femmes d’'un age inférieur ayant
une prévalence d’infection a HPV transitoire plus élevée il existerait un risque de sur-

diagnostic et donc de sur-traitement (37).

6. Prise en charge

Les lésions de bas grade peuvent évoluer vers des lésions de haut grade dans 30%
des cas : il est donc souhaitable de traiter au plus t6t, afin d’éviter une évolution
défavorable (38).
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a) Les Iésions pré-cancéreuses

En 2016, pres de 35 000 femmes ont été traitées pour des lésions précancéereuses

du col de I'utérus.

Il existe différentes méthodes de traitement de ces Iésions pré-cancéreuses :
e La conisation : consiste en I'ablation du fragment du col utérin atteint (en
forme de cdne) au niveau de la jonction entre exo et endocol.
e La trachélectomie : aussi appelée amputation du col est quant a elle une

ablation intravaginale du col utérin.

Ces traitements ont des conséquences sur les grossesses suivantes :

La conisation augmente le risque d’accouchement prématuré (multiplié par 1,7 a 2,6)
(39) donnant ainsi naissance a des enfants de petit poids. Le risque de césarienne
est multiplié par 3.

Ces risques augmentent avec la profondeur du cone réalisé lors de la conisation.

La trachélectomie quant a elle préserve la fertilité; néanmoins des fausses couches
ainsi qu’un risque de prématurité existent. Le cerclage isthmique réalisé aprés la

chirurgie impose un accouchement par césarienne (39).

b) Le cancer du col de I'utérus

Afin de poser une indication thérapeutique pour le cancer du col de l'utérus il a été
mis en place une classification par la Fédération Internationale de Gynécologie et
Obstétrique (FIGO), basée sur 'examen clinique et les résultats de I'IRM pelvienne.

Vous trouverez ci-dessous une approche simplifiée de cette prise en charge.
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Figure 19 : Diagramme de prise en charge des cancers du col de l'utérus

Facteur de risque (FDR); pilule oestroprogestative (POP); métrorragies (MTR); toucher
vaginal (TV); toucher rectal (TR)

Par ailleurs, I'organisation mondiale de la santé a créé la stratégie OMS 2030 avec
trois objectifs principaux : 90% des jeunes filles de moins de 15 ans vaccinées, 70%
de femmes dépistées par un test HPV et plus de 90% de femmes positives traitées
rapidement. 194 pays se sont déja collectivement engagés a “mettre fin aux
souffrances inutiles” que provoque un cancer évitable et dépistable, selon TOMS
(40).

C. Cancer de la vulve

1. Epidémiologie

Le cancer de la vulve se chiffre a 838 nouveaux cas par an en France avec un age
meédian de 77 ans soit moins de 5% des cancers féminins : environ 25% sont
attribuables a HPV.

Le carcinome épidermoide est I'histologie la plus fréquente et HVP 16 en est le

principal facteur de risque (29) .

La survie a 5 ans varie entre 86% pour les stades localisés et 17% en cas de

maladie métastatique (41).
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2. Histoire de la maladie

Il existe deux types de néoplasie vulvaire, le premier causé par HPV se voit chez les
femmes les plus jeunes. Le second type survient chez les femmes plus agées a
partir de lésions épithéliales non néoplasiques résultant d’une inflammation

chronique ou de lichen vulvaire (42).

Les facteurs de risques connus sont :
e L'’infection a HPV
e Un antécédent de néoplasie intra-épithéliale vulvaire
e Un systeme immunitaire affaibli
e Un antécédent personnel d’affection cutanée de la vulve

e Un antécédent personnel de cancer du col de 'utérus, du vagin ou de I'anus

La symptomatologie se présente souvent sous forme de prurit, de brdlures ou de
douleur localisée (43).

Le plus souvent le diagnostic est porté a un stade avancé (avec un envahissement

local) et dans 30% des cas au moment du diagnostic la tumeur n’est plus résécable.

3. Prise en charge

Le traitement est majoritairement chirurgical mais radiothérapie et chimiothérapie ont

pris une place plus importante ces dernieres années (44).

D. Cancer du vagin

1. Epidémiologie

En 2019, il a été dénombré 162 nouveaux cas de cancer du vagin en France. L'age
meédian au diagnostic est de 75 ans. Il s’agit du cancer gynécologique le plus rare
chez la femme.

Le principal facteur de risque du cancer du vagin est l'infection a HPV avec une

prévalence de 'HPV d’environ 65 a 70%. La survie globale a 5 ans est de 49% (45).
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2. Histoire de la maladie

Il a pour principal symptdbme des métrorragies notamment post coitales. Les

carcinomes épidermoides représentent 80 a 90% des cas (46).

3. Prise en charge

La prise en charge est réalisée principalement par radiothérapie et chirurgie.

E. Cancerde l'anus

1. Epidémiologie

90% des cancers de I'anus sont liés aux HPV et représentent 1 460 nouveaux cas
par an en France (50). Les femmes restent les premiéres atteintes avec 1 100 cas.
Les hommes ayant des relations sexuelles avec des hommes (HSH) sont une
population tres a risque avec un odds-ratio a 6,8 en cas de rapport anal réceptif. HPV
16 et le VIH de type 1 sont considérés comme des facteurs de risque de cancer de
'anus par le centre international de recherche contre le cancer (CIRC). Les patients
porteurs du VIH ont un risque de cancer anal multiplié par 55 comparé a la
population générale (29).

En effet, I'incidence annuelle est estimée a 5,0 pour 100 000 chez les HSH VIH
négatif et a 45,9 pour 100 000 chez les HSH VIH positif (47).

Une étude a été réalisée en France en 2006 sur la fréquence des cancers chez les

VIH+ dans 282 centres et le cancer de 'anus est le troisieme cas de cancers le plus

fréquent apres les lymphomes et le sarcome de kaposi chez 'lhomme.
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Figure 20 : Fréquence des cancers chez les hommes atteints du VIH (étude sur 282 centres
en France en 2016 (48)

Il est a noter que le tabagisme actif ainsi qu’'un nombre élevé de partenaires sexuels

sont également des facteurs de risque de cancers anaux (49).

La survie nette a 5 ans est de 56% chez les hommes et 65% chez les femmes (50). Il
N’y a, a ce jour, pas de stratégie nationale définie concernant le dépistage et le suivi

des lésions précancéreuses afin de prévenir les cancers de I'anus (51).

2. Histoire de la maladie

Les premiers symptdmes du cancer de I'anus sont peu spécifiques (saignement,
démangeaisons). Le cancer de I'anus est précédé par des lésions précancéreuses
anales restant le plus souvent asymptomatiques.

Le cancer peut apparaitre a I'examen comme un bourgeonnement externe plus ou
moins ulcéré. Il se peut qu’il soit uniquement dans le canal anal et ne sera donc

visible qu’a I'anuscope.
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Figure 21 : Exemple de représentation clinigue d'un cancer de I'anus

3. Prise en charge

Le cancer de I'anus est sensible a la radiothérapie et a la chimiothérapie, la chirurgie
est réalisée dans un second temps en cas déchec de traitement par
radiochimiothérapie. Un diagnostic précoce favorise la guérison. Elle est estimée a
95% pour les grades 1 (correspondant a tumeur localisée de moins de 2 cm) mais
moins de 50% pour les grades 4 (cancer métastatique) (52).

Les patients traités gardent le plus souvent des séquelles telles qu'une incontinence

anale, des douleurs chroniques, des saignements et des sécheresses localisées.

F. Cancer de I'oropharynx

1. Epidémiologie

Le nombre de nouveaux cas annuel de cancer de I'oropharynx en France en 2018
est estimé a 4 993 cas dont 76% chez 'lhomme, avec un &ge médian au diagnostic

de 61 ans. La survie nette a 5 ans est de 38% (20).
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La proportion de cancers de l'oropharynx liés aux HPV est de 35% ; un lien de
causalité entre HPV et cancer de l'oropharynx a d’ailleurs été mis en évidence, le

génotype 16 étant majoritaire.

Parmi les cancers de l'oropharynx, les cancers des amygdales ou de la base de la
langue sont ceux majoritairement HPV induits. Il existe au niveau des amygdales une
zone ou I'épithélium basal est particulierement accessible, comme c’est le cas au
niveau de la jonction endo-exocol du col de l'utérus. Cela pourrait expliquer la forte
prévalence des HPV dans les cancers du tissu amygdalien (51% versus 25% pour

'ensemble des cancers ORL) (15).

Le tableau suivant compare les cancers de I'oropharynx HPV induits de ceux non
HPV induits :

Cancer de I'oropharynx
HPV positif

Cancer de I'oropharynx
HPV négatif

Genre

Homme

Homme

Tumeur primitive
Adénopathies
Odynophagie

Petite
Large (symptomes ++)
Faible ou absente

Large (symptbmes ++)
Petite
Au premier plan

Localisation

Amygdale, base de langue

Tout 'oropharynx

Niveau socio-

économique

Moyen a élevé

Faible a moyen

Tabagisme Absent a modéré Significatif
Etat général Bon Multiples co morbidités
Lien a la sexualité Oui Non

Tableau 3 : Comparaison des cancers de |'oropharynx

Histoire de la maladie

Une des particularités des cancers de la sphére ORL vis a vis des autres cancers

HPV induits est qu’il n’y a pas de lésion précancéreuse.
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La dysphagie, 'odynophagie, des adénopathies localisées ou encore une dyspnée

en cas de lésion évoluée sont les principaux symptémes retrouveés.

3. Traitement

La chirurgie, la radiothérapie ou encore la chimiothérapie peuvent étre proposées au

patient.

G. Cancer du pénis

1. Epidémiologie

449 nouveaux cas de cancers du pénis sont recensés chaque année en France.
L’age médian au diagnostic est de 71 ans (58). La survie nette a 5 ans est de 62%
(21).

HPV 16 a été décrit comme facteur de risque du cancer du pénis (29). Outre celle-ci,
un phimosis, un défaut d’hygiéne local, le tabagisme, la puvathérapie sont aussi des

facteurs de risque (53).

La majorité des cancers du pénis sont des carcinomes épidermoides (54).

2. Histoire de la maladie

C’est une affection pouvant se présenter comme une lésion papillaire, exophytique
plane ou ulcéro infiltrante. Les Iésions primaires touchent le gland dans la majorité

des cas suivi du prépuce, du sillon balano-préputial et enfin de la verge (55).

3. Prise en charge

La chirurgie est le principal outil thérapeutique, les urologues reéalisent des
pénectomies, le plus souvent partielles, afin de retirer uniguement la zone atteinte.
En cas de lésions cancéreuses étendues, une pénectomie totale est parfois
nécessaire. La radiothérapie ou la chimiothérapie sont aussi pratiguées mais restent

moins utilisées que la chirurgie (56).
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H. Condylomes

1. Epidémiologie

Les condylomes anogénitaux aussi appelés verrues anogénitales sont trés fréquents
chez la femme comme chez les hommes, avec entre 94 920 et 117 888 nouveaux
cas chaque année en France (57).

Ces lésions sont HPV induites, et dues a 85% a HPV 6 et 11 comme nous I'avons vu
plus tot (17).

Les patients sont infectés lors des premiers rapports sexuels, le pic de prévalence se
situe entre 16 et 24 ans (58).

2. Histoire de la maladie

Les condylomes acuminés, ou végétations vénériennes, sont les plus fréquents. lls
sont exophytiques, blanchatres papillomateuses et hérissées de multiples

excroissances (59).

Chez 'homme, ces lésions siégent dans le sillon balano-prépucial, sur le gland, le
frein et la face interne du prépuce. Une atteinte périanale est plus fréquente chez
’homme homosexuel. Chez la femme, les lésions affectent les levres, le clitoris et

sont associées dans un tiers des cas a une atteinte cervicale ou vaginale.

Ces lésions, certes bénignes, peuvent néanmoins étre la cause de démangeaisons,
d’irritations et d’altération des rapports sexuels : affectant alors psychologiquement
ces patients, a l'origine d’'une baisse de la qualité de vie et d’'une exclusion sociale
(60).
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3. Prise en charge

Le traitement de ces Iésions est basé sur leur destruction par bistouri, laser ou azote
liquide. Ces traitements sont souvent longs et douloureux. Il est important d’expliquer

aux patients qu’une récidive est possible méme apres traitement (59).

l. Papillomatose respiratoire récurrente

1. Epidémiologie

La papillomatose respiratoire récurrente est une affection rare, I'incidence en Europe
est de 1 a 9 cas pour 100 000 enfants par an (61). Le virus se transmet verticalement

pendant I'accouchement lorsque la mere présente des verrues génitales.

2. Histoire de la maladie

Cette pathologie se définit par la présence de verrues, au niveau du larynx
principalement, entrainant une toux ainsi qu’'une dysphonie; si les voies respiratoires

sont totalement obstruées, des troubles respiratoires sont possibles.

3. Prise en charge

Le traitement consiste a rétablir la perméabilité des voies respiratoires. Des

microchirurgies par voie endoscopique sont alors réalisées (62).
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[1l. Vaccination

A. Types de vaccin

Trois vaccins contre le papillomavirus sont aujourd’hui disponibles en France.
Le premier disponible sur le territoire fut le vaccin quadrivalent Gardasil en 2007, puis

le vaccin bivalent Cervarix en 2008 et pour finir le dernier né, le Gardasil 9® en 2019.

L’injection du vaccin est intramusculaire de préférence dans la région deltoidienne

supérieure du bras ou dans la région antéro-latérale supérieure de la cuisse (63).

Les contre-indications sont : une hypersensibilité aux substances actives ou a 'un
des excipients du vaccin.

La vaccination doit étre différée chez des personnes souffrant d’une pathologie
fébrile aigué sévere. Néanmoins, une infection mineure ou une fiévre peu élevée ne

sont pas des contre-indications

Vaccins nonavalent et quadrivalent sont indiqués pour réaliser une immunisation
active contre les maladies HPV induites suivantes :
e Les lésions précancéreuses et cancers du col de l'utérus, de la vulve, du vagin
et de l'anus

e Les condylomes acuminés

Le vaccin bivalent ne comportant pas les valences 6 et 11, n’est pas indiqué dans la

prévention des verrues génitales.

A ce jour, ces vaccins ne bénéficient pas de l'autorisation de mise sur le marché
(AMM) pour la prévention des cancers ORL, du pénis et contre les papillomatoses

respiratoires récurrentes dont certains sont pourtant dus a HPV (63).
Les études EDITH ont mis en évidence que 90% des cas de cancers induits par les

HPV sont dus a des types ciblés par le vaccin nonavalent (Gardasil®9) : (HPV 6, 11,
16, 18, 31, 33, 45, 52, 58) (11).
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Ainsi, depuis 2017, le HCSP recommande que toute nouvelle vaccination anti-HPV

soit initiée avec le Gardasil®9 (64).

Quadrivalent Gardasil® Bivalent Nonavalent
Cervarix® Garsadil®9
Fabricant MSD vaccins GSK MSD vaccins
Type de vaccin Protéine L1 VLP Protéine L1 VLP Protéine L1 VLP
Composition HPV6/11/16/18 HPV 16/ 18 HPV
6/11/16/18/31/33/
45 /52 /58
Date de 1°¢ AMM 20/09/2006 20/09/2007 10/06/2015
Indications Prévention des : Prévention des : Prévention des :
- Lésions génitales | Lésions ano- - Lésions génitales
précancéreuses | génitales précancéreuses
(du col de précancéreuses (du (du col de l'utérus,
l'utérus, de la col de l'utérus, de la de la vulve, du
vulve, du vagin), | vulve, du vagin et de vagin), lésions
|ésions anales 'anus) et des anales
précancéreuses, | cancers du col de précancéreuses,
cancer du col de | l'utérus et de I'anus cancer du col de
l'utérus et du dus a certains types l'utérus et du
cancer anal dus a | d’HPV oncogénes cancer anal dus a
certains types certains types
d’HPV d’HPV oncogénes
oncogénes - Verrues génitales
- Verrues génitales (condylomes
(condylomes acuminés) dues a
acuminés) dues a des types HPV
des types HPV spécifiques
spécifiques
Remboursement Oui Oui Oui
Prix public par 105,12 euros 94,77 euros 131,58 euros

dose (TTC)

Tableau 4 : Les différents vaccins disponibles en France
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B. Schémas vaccinaux

1. Concernant les jeunes filles

La vaccination est préconisée de 11 a 14 ans par deux doses espacées de 6 mois,
soit une dose a MO puis une dose entre M6 et M12.

Il est important de préciser que la deuxiéme dose doit étre administrée entre 5 et 13
mois apres la premiére dose. Si cette dose est administrée moins de 5 mois aprés la
premiere, alors il faudra effectuer une troisieme dose.

Un rattrapage est possible de 15 & 19 ans révolus : il sera alors nécessaire
d’administrer trois doses a M0, M2 et M6. La deuxieme dose doit étre administrée au
moins un mois apres la premiere dose, et la troisieme dose au moins 3 mois apres la

deuxieme. Les trois doses doivent étre administrées en moins d’'un an (63).

2. Concernant les hommes ayant des relations sexuelles
avec des hommes

Dans cette population, la vaccination est recommandée jusqu’a I'age de 26 ans par
trois doses a 0, 2 et 6 mois soit MO, M2, M6.
Néanmoins, une étude réalisée en mai 2019 montre la non infériorité d’'un schéma a

deux doses par rapport a un schéma a trois doses (64).

3. Concernant les jeunes gargcons

Les nouvelles recommandations concernant les jeunes gargons préconisent un
schéma identique a celui des jeunes filles : de 11 a 14 ans, vaccination par
Garsdasil®9 avec un schéma a deux doses : MO, M6 ; puis rattrapage possible de 15

a 19 ans révolus selon un schéma a trois doses : MO, M2 et M6 (64).

C. Efficacité
1. Données d’efficacité chez la femme

De nombreuses études ont prouvé l'efficacité des vaccins contre 'HPV chez les

jeunes filles, nous pouvons citer les deux suivantes :
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En 2005, I'essai controlé randomisé de phase Il du vaccin quadrivalent Gardasil®
comparait un groupe de 277 jeunes femmes de 16 a 23 ans recevant 3 doses de
vaccin a un groupe placebo de 275 participantes.

Les patientes étaient suivies pendant une durée de 36 mois, avec des examens
gynécologiques, des préléevements cervico-utérins et des sérologies régulieres.
L’incidence combinée d’infection persistante a HPV 6 / 11 / 16 / 18 ou de pathologies
gynécologiques associées (condylomes, CIN, cancers) baissait de 90% dans le
groupe vaccin par rapport au groupe placebo (0,7 versus 6,7 pour 100 femmes a

risques par an) (65).

En 2015, Brotherton et al. ont publié une étude de cohorte menée en Australie, sur
une population de 289 000 femmes (156 000 vaccinées / 133 000 non vaccinées) de
12 & 27 ans, suivies sur une durée moyenne de 2,89 années.

Quel que soit le nombre de doses de vaccin regues, l'incidence des anomalies
cytologiques de bas ou haut grades sur les frottis était significativement plus basse
pour les femmes vaccinées (HR=0,66 pour les lésions de bas grade et HR=0,53 pour
les Iésions de haut grade).

Les anomalies histologiques de haut grade (CIN2, CIN3) étaient également moins
fréquentes chez les jeunes femmes vaccinées (HR=0,86 pour les jeunes femmes
vaccinées avant de débuter le programme de dépistage versus non vaccinées) (66).

2. Données d’efficacité chez ’lhomme

Pour confirmer I'efficacité de la vaccination contre le HPV chez 'homme, des études
d'immunogénicité ont été réalisées afin de connaitre le taux de séroconversions aux
différents sous types d’HPV. En 2015, une étude présentait une conversion
supérieure a 99,5% pour I'ensemble des types d’'HPV testés a 7 mois chez des
jeunes hommes de 16 a 26 ans aprés un schéma de vaccination a trois doses. Ces

résultats etaient non inférieurs comparés aux femmes de la méme classe d’age (67).
Concernant les affections ano-génitales chez ’homme (76) : une étude internationale

a été réalisée, regroupant 4055 hommes entre 16 et 26 ans ayant été vaccinés

contre HPV par un schéma 3 doses. Aprés 2,9 années de suivi, I'efficacité dans la
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prévention des condylomes anogénitaux pour les patients ayant recu le schéma
complet était de 89,9% (68).

N n(cas) N n(cas) El (IC 95 %)

Verrues anogénitales liées aux

HPV de types 6/11/16/18 1275 3 1270 29 89,9 (67,3-98,0)

Néoplasies intraépithéliales liées

aux HPV de types 6/11/16/18° 1275 0 1270 3 100,0 (-138,8-100,0)
(péniennes, périnéales, périanales)

Tableau 5 : Efficacité du vaccin quadrivalent pour la prévention des affections liées aux
infections HPV chez 'homme de 16 a 26 ans (68)

Concernant les néoplasies anales, une étude réalisée sur un sous-groupe d’hommes
retrouve une efficacité de 77,5% pour la prévention des néoplasies intra épithéliales
de I'anus (68).

Contrairement aux autres cancers HPV induits, les cancers ORL ne sont pas
précédés par des lésions précancéreuses. Compte tenu du délai d’évolution d’'un
cancer ORL, il n’existe pas aujourd’hui une étude prouvant lefficacité de la

vaccination HPV contre les cancers de I'oropharynx.

Néanmoins, une étude réalisée chez les hommes et consistant a effectuer des
prélevements salivaires et des sérologies régulieres a la recherche d’anticorps anti
HPV chez un groupe vacciné a permis de détecter des anticorps anti HPV 16 et 18
dans la muqueuse orale post vaccination, et ceci avec un taux de corrélation entre

taux d’anticorps intra oral et taux sérique supérieur a 80% (69).

L’ensemble de ces données scientifiques sous-tendent les nouvelles

recommandations sur la vaccination des jeunes garcons.
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D. Risgues et sécurité

Les effets indésirables post vaccinaux observés de maniere fréguente sont ceux
décrits dans les résumés des caractéristiques du produit au moment de sa mise sur

le marché, c'est-a-dire douleur au point d’injection, induration, érythéme.

En France, une étude a été conduite a partir des données de I'assurance maladie,
comportant 2 millions de jeunes filles. Cette derniere a confirmé que ces vaccins

n'‘entrainent pas de sur risque de maladies auto-immunes ni de sclérose en plaque.

Dans une cohorte réalisée dans I'Ontario (Etats-Unis) en 2018, 180 819 jeunes filles
d’'une moyenne d’age de 13 ans, ont recu au moins une dose d’un vaccin HPV et
pour plus de 80%, le schéma complet. Le critere de jugement principal était
composite : il recherchait 12 maladies auto immunes (comprenant entre autre le
syndrome de Guillain Barré) entre le 7eme et le 60éme jour post vaccination. Cette
étude n’a pas mis en évidence de sur-risque significatif de pathologie auto-immune

post vaccination (70).

Au Danemark et en Suéde, entre 2006 et 2013, 789 082 femmes vaccinées contre le
HPV ont été incluses et il n'a pas été mis en évidence une augmentation du risque

de maladie démyélinisante (71).

Avant d’élargir la vaccination, il a été réalisé des études de tolérance de la
vaccination comparative entre garcons et filles.

Un schéma a trois doses a été testé chez les jeunes femmes et hommes de 16 a 26
ans. Les hommes ont montré moins d’effets indésirables que les femmes. Les
hommes rapportent frequemment des événements au site d’injection telle qu’une

douleur ou une induration (72).

42



Evénements au site d'injection : 67,6 % B41%
Douleur 63,4 % B25%
Induration 20,2 % 37.5 %
Erythéme 207 % 322 %

Prurit 1,0 % 34%
Evénements systémiques : 371 % 48.8 %
Reliés au vaccin 16,0 % 23.4%
Maux de téte 7,3 % 12,6 %

Fiévre 2.4 % 37 %

Nausée 1,0 % 29%

Effets indésirables graves : 1,6 % 2,4 %
Reliés au vaccin 0,0 % 0.0 %
Déces 0,0 % 0.0 %

Tableau 6 : Profil de sécurité du vaccin nonavalent (72)

E. Recommandations

1. En France

a) Concernant les jeunes filles

La vaccination contre le HPV chez les jeunes filles est recommandée depuis 2007. Il
s’agit de vacciner les patientes de 11 a 14 ans révolus avec un rattrapage possible
de 154 19 ans.

D’un point de vue pratique, 'une des doses peut étre co-administrée a celle du
rappel DTP prévu entre 11 et 13 ans (73).

b) Concernant les hommes ayant des relations sexuelles avec des
hommes

Concernant les hommes ayant des relations sexuelles avec des hommes, la
vaccination contre le HPV est recommandée jusqu’a I'dge de 26 ans depuis 2016. En

effet, cette population est particulierement a risque de condylomes et de cancers de
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'anus HPV induits : 20 a 30% d’entre eux présentent des lésions du canal anal HPV
induites (47).
De plus une étude a révélé que le taux d’incidence annuel d’une infection a au moins
un HPV oncogéne dans cette population était 3 a 4 fois plus élevé que chez la
femme (74).

c) Concernant les jeunes gar¢ons

En 2016, le Haut Conseil de Santé Publique (HCSP) avait considéré que la priorité
restait a 'augmentation de la couverture vaccinale des filles et n’avait pas souhaité
un élargissement universel de la vaccination. Il avait été, a I'époque, recommandé la
vaccination des hommes ayant des rapports sexuels avec des hommes compte tenu
de leur risque plus élevé de cancer anal et devant I'absence de protection indirecte

conférée par la vaccination des jeunes filles (75).

En 2017, le Conseil National du Sida propose d’élargir la vaccination aux gargons
afin d’augmenter la couverture vaccinale globale mais également dans le but de lever

les discriminations liées a I'orientation sexuelle (76).

En 2019, 'Académie de pharmacie s’exprime également sur le sujet et préconise la
vaccination de l'ensemble des jeunes hommes et jeunes femmes, proposition

également soutenue par 'Académie de Médecine la méme année.

Dans ce contexte, la HAS a été saisie a la fin de I'année 2019 et recommande
I'élargissement de la vaccination anti-HPV par Gardasil®9 pour tous les garcons de
11 & 14 révolus, avec un rattrapage possible de 15 a 19 ans. Etendre cette
vaccination permettrait de freiner la transmission du HPV en protégeant de maniéere
indirecte les filles non vaccinées et les garcons quelle que soit leur orientation
sexuelle permettant ainsi d’éviter toute stigmatisation concernant des choix sexuels
qui pourraient étre encore a cet age précoce, peu ou pas affirmeés (57).

Cette recommandation est mise en vigueur depuis le 1°" janvier 2021.
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2. A I’étranger

En Europe, la dynamique va vers un élargissement de la population vaccinée contre

HPV avec le souhait pour beaucoup de mettre en place une vaccination universelle.

C’est le cas pour une quinzaine de pays en Europe : Allemagne, Autriche, Belgique,

Croatie, Danemark, Estonie, Finlande, Irlande, Italie, Liechtenstein, Norvege,

République tcheque, Royaume uni, Slovaquie.

A noter, certains pays ne préconisent pas la vaccination pour les garcons, celle-ci

étant recommandée uniquement pour les jeunes filles ; il s’agit des pays suivants :

Bulgarie, Chypre, Espagne, Grece, Hongrie, Islande, Lettonie, Lituanie, Luxembourg,

Malte, Pologne Portugal, Roumanie, Slovénie (77).

Quelques cas patrticuliers :

En Angleterre : Le taux de couverture vaccinale est proche de 85% chez les
adolescentes avec une vaccination en milieu scolaire pour la guasi-totalité
d'entre elles (76).

Aux Etats-Unis : La vaccination HPV est universelle depuis 2011;
I'élargissement aux gargons n’a pas eu d’impact sur la couverture globale que

cela soit positivement ou négativement (78).

En Australie : Les garcons et les filles de 12 a 13 ans sont vaccinés en milieu
scolaire. La couverture vaccinale est de 80% chez les filles et de 76% chez les
garcons. Dans une étude récente, les auteurs estiment pouvoir éliminer le
cancer du col de l'utérus dans les vingt prochaines années s'ils arrivent a
maintenir une couverture vaccinale aussi élevée et un programme de
dépistage aussi bien mené. lls estiment passer sous la barre d’incidence
annuelle de 4 nouveaux cas de cancer du col de l'utérus pour 100 000
habitants en 2028 et moins d’un cas en 2066 (79).
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Incidence standardisée sur
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Figure 22 : Estimation de |’évolution de l'incidence du cancer du col de l'utérus en Australie

(79)

Le tableau suivant regroupe les recommandations vaccinales a I'étranger :

Pays Population ciblée Type de programme Couverture vaccinale

Allemagne Gargons et filles de 9 & 14 ans, rattrapage de 15 4 17 ans Cabinet médical 43% chez les filles

Australie Gargons et filles de 12 a 13 ans Scolaire 80% chez les filles et 76% chez les gargons
Autriche Gargons et filles de 9 312 ans et rattrapage de 13 3 15 ans Scolaire/ centres publics 60 3 65% chez les filles

Belgique Gargons et filles de 9 a 14 ans et rattrapage jusgu'a 26 ans Scolaire/ Cabinet Médical i Chez les filles flamande 90%, 36 4 50% en wallonie
Canada Gargons et filles de 9 a 12 ans et rattrapage jusqu‘a 26 ans Scolaire/ Cabinet médical : 73% chez les filles

Danemark (Gargons et filles de 12 ans Cabinet médical 36% chez les filles

Estonie Gargons et filles de 12 a 14 ans Scolaire

Etats-Unis Gargons et filles de 11 a 12 ans, rattrapage jusqu'a 21 ans et 26 ans chez les HSH 43% chez les filles et 31% pour les gargons
Finlande Gargons et filles de 11a 12 ans Scolaire

Israel Gargons et filles de 13 a 14 ans et rattrapage jusgue 26 ans Scolaire Variable selon les provinces

Irlande Gargons et filles de 12 a 13 ans et rattrapage jusque 26 ans Scolaire

Italie Gargons et filles de 12 ans et rattrapage jusque 49 ans Cabinet médical 50% chez les filles et 20% chez les gargons
Norvége Gargons et filles de 12 a 13 ans Scolaire

Nouvelle-Zélande||Gargons et filles de 11 a 12 ans et rattrapage jusgue 26 ans Scolaire

Pays-Bas Filles de 12-13 ans

Royaume-Uni Gargons et filles de 12 4 13 ans et rattrapage jusgue 45 ans pour les HSS Scolaire

Suéde Filles de 12a 13 ans Scolaire

Suisse Gargons et filles de 11 4 14 ans et rattrapage jusqu'a 26 ans Scolaire/ Cabinet médical ; Variable selon le canton

Tableau 7 : : Recommandations concernant la vaccination HPV a l'étranger en 2019 (82)

F. Acteurs de la vaccination

1.

Protection maternelle infantile

La protection maternelle infantile (PMI) est un systeme de protection de la mére et de

I'enfant.

Cette institution est

composée de médecins,

de sages-femmes,
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d’infirmiéres, de psychologues et propose un suivi de la grossesse et du jeune enfant
jusqu’a I'age de 6 ans.
Ainsi, en suivant des femmes en age de procréer, les PMI ont un réle dans la

promotion de cette vaccination.

2. Pédiatrie

Les pédiatres, qui suivent des enfants jusqu’a I'dge de 16 ans environ, sont aussi a

méme de proposer cette vaccination.

3. Médecins généralistes

Contrairement & d’autres pays comme les Etats Unis ou la vaccination est
universelle, gérée par des programmes nationaux réalisés en milieu scolaire, la
vaccination en France est assurée par la médecine de ville. Le r6le du médecin

généraliste est ainsi central afin d'informer et de promouvoir cette vaccination.

Dans une étude réalisée en 2015 aupres des médecins généralistes, 59% ont
déclaré qu’ils jugent manquer de connaissances sur les risques de ce vaccin et 23%
expriment des doutes sur son efficacité (80).

Dans le baromeétre santé médecins généralistes de 2009, ces derniers déclarent étre
favorables a 90,4% a la vaccination HPV chez les adolescentes et 52,1% déclarent

la proposer systématiquement (81).

G. Couverture et objectifs

1. Objectifs de couverture vaccinale

Le plan de stratégie nationale de santé sexuelle 2017-2030 a pour objectif une
couverture vaccinale HPV chez les adolescentes de 60% en 2023 et 80% en 2030
(82) .
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Si cet objectif de 60% était atteint et se maintenait durant 70 ans, la vaccination
unique des filles permettrait d’éviter entre 76 et 100% des infections a HPV chez les
filles et 60 a 100% des infections chez les garcons hétérosexuels (57).

Concernant les jeunes garcons et les HSH, le plan de stratégie nationale de santé
sexuelle 2017-2030 et le plan cancer 2014-2019 n'ont pas défini d'objectif de

couverture vaccinale.

2. Couverture actuelle en France

a) Concernant les jeunes filles

En France, la couverture vaccinale chez les jeunes filles est de 29,4% pour une dose
a 15 ans et 23,7% pour le schéma complet a 16 ans.

Aprés avoir atteint un niveau proche de 25% pour la seconde dose en 2010, la
couverture a diminué les années suivantes ce qui peut étre expliqué par la diffusion
d’informations préoccupantes sur la sécurité du vaccin par la presse non spécialisée
(83)

En 2014, I'élargissement des recommandations vaccinales aux jeunes filles de 11 a
14 ans, avec un schéma simplifié (2 doses contre 3), a favorisé 'augmentation de la
couverture. Cet abaissement de I'dge de vaccination permet la co-administration

avec le vaccin DTP dont le rappel se fait entre 11 et 13 ans.
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Figure 23 : Evolution de la couverture vaccinale du vaccin HPV selon 'année chez les jeunes

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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1 dose a 15 ans
Schéma complet* & 16 ans
Schéma complet* 4 20 ans

* Le schéma complet correspond a 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

31/1218.

filles pour une dose a 15 ans et le schéma complet a 16 ans et 20 ans en France entre 2008

et 2018

Il est a noter que I'épidémie de COVID 19 a eu un fort impact sur la délivrance des

vaccins HPV. L’étude epi-phare recense une baisse de 45,2% des délivrances de

vaccin la premiere semaine du confinement par exemple (84).

S10-11 $12-13 $14-15 $16-17 $18-19 S20-21 $22-23 $24-25 S26-27 S28-29 $30-31 $32-33 $34-35 $36-37
e de aabillcameats (15 | (1629 (3om12 (1326 (27s-10| (1124 P [ (2juins| (619 |(0juit2| (316 | (1730 | (31soit-
mars mars avril avril mai mai ’,.‘ ’;" juillet juillet solit aolit aolit 13 sept
2020) 2020) 2020) 2020) 2020) 2020) o i 2020) 2020) 2020) 2020) 2020) 2020)
Vaccins anti-HPV -5,2% -45.2% -76,2% -58,2% -44 4% -30,8% -25,9% -13.4% -135% -14,1% -0,5% -10,5% 19, 4% -212%
Vaccins penta/hexavalent pour nourrissons -1,5% -13,0% -25,0% -6,8% -0,2% -3,6% -43% +35% +6,4% +0,4% +15,7% +1,8% -8,7% -10,7%
Vaccins ROR [Rougeole-Oreillons-Rubéole] -13,0% -38,7% -50,8% -34.9% -18,6% -2,0% -11,1% +43% +3,9% -0,7% +10,4% +8,0% 7,6% -5,4%
Vaccins antitétaniques (hors nourrissons) 32%| 4s54a% -768% 643% sS16%| -340%| -228% 92% 2,3% -29% +89% 05% 9,4% 9,6%

Tableau 8 : Délivrance des vaccins durant des semaines 10 a 37 de I'année 2020
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b) Concernant les hommes ayant des relations sexuelles avec des
hommes

L’évaluation de la couverture vaccinale chez les hommes ayant des rapports sexuels
avec des hommes est moins aisée. Une étude nommée Enquéte Rapport au Sexe
(ERAS) a consisté en la diffusion d’'un questionnaire sur des sites de rencontres pour
HSH et portait sur le statut vaccinal HPV. La population incluse avait entre 18 et 28
ans ; 18% des hommes agés de 18 ans déclaraient avoir été vaccinés et seulement
13% de ceux ayant 28 ans (85).

D’une maniére globale d’aprés la HAS, I'échec de la politique actuelle concernant la
vaccination serait due a : l'absence de programme national, un manque de
connaissance de la population générale, la médiatisation de possibles cas d’effets
indésirables (EI) graves suspectés, une vaccination faisant référence a la vie

sexuelle avant méme son début et pour finir des médecins insuffisamment formés.

Des pistes pour améliorer la couverture vaccinale ont été proposées :

A destination du grand public :
e Réaliser une campagne d’information médiatique
e Diffuser des supports d’'informations
e Réaliser des rappels par lettres pour les personnes concernées
e Créer des vidéos éducatives

A destination des professionnels de santé :
e Améliorer la connaissance des pathologies liées a cette infection et renforcer
les capacités a répondre aux inquiétudes exprimées

e Faire intervenir des soignants dans les écoles (86)
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IVV. Objectifs de I’étude

A. Objectif principal

L’objectif principal de cette étude était I'évaluation des connaissances des médecins
généralistes libéraux Calvadosiens concernant la vaccination contre le papillomavirus

et ses dernieres recommandations.

B. Obijectif secondaire

Les objectifs secondaires étaient :
e Informer et sensibiliser les médecins généralistes a la vaccination HPV
e Mettre a jour leurs connaissances sur ce sujet
e Fournir aux médecins généralistes un support papier récapitulant les données

majeures pour leurs consultations
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MATERIELS ET METHODES

. Type d’étude

L’étude réalisée était une étude observationnelle, descriptive, transversale.

[I. Criteres d’inclusion

Les criteres d’inclusion de notre étude étaient larges et comprenaient
'ensemble des médecins généralistes installés ayant une activité libérale dans le

Calvados.

[1l. Criteres d’exclusion

Les critéres d’exclusions étaient :

1) L'absence de numéro de téléphone disponible, ne permettant ainsi pas
d’effectuer de rappel

2) Le référencement d'un méme médecin a plusieurs adresses, pouvant

évoquer un déménagement récent par exemple

V. Population étudiée

D’aprés les pages jaunes, le Calvados comportait 525 médecins généralistes
au ler Novembre 2020. Trente-quatre ne fournissaient pas de numéro de téléphone.
Dix étaient indiqués a deux adresses différentes. Ces derniers ont été exclus. De
plus, le Dr Antonelli, Maitre de thése, faisant également partie de la population cible,
fut exclu. Il restait alors 480 médecins. Afin de garantir 'anonymat nous avons
sélectionné un nom au hasard dans la liste et nous avons choisi un praticien sur
deux en ordre décroissant puis croissant a partir de ce dernier. Sélectionnant alors

240 praticiens sur 480.
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Il est a noter que le conseil départemental de I'ordre des médecins du Calvados
n‘avait pas souhaité mettre a notre disposition la liste des médecins généralistes

libéraux du département.

525 medecins

généralistes dans le
Calvados (répertoriés
dans les pages
jaunes)

45 exclusions:
34 : Absence de numéro de téléphone
10 : 2 adresses différentes
1 : Maitre de thése

480 médecins
retenus

1 médecin sur deux
retenu au hasard

240 meédecins
généralistes

Figure 24 : Organigramme de la sélection des médecins généralistes de I'étude

V. Elaboration et diffusion du questionnaire
Le questionnaire comprenait deux parties :

e La premiere partie concernait les données descriptives des médecins

interrogés et leur mode d’exercice
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e La seconde partie cherchait a évaluer I'état des connaissances des
médecins généralistes Calvadosiens a propos du papillomavirus, sa

vaccination et ses derniéres recommandations

Concrétement, dans sa forme, I'enveloppe regue par les médecins généralistes
comprenait :

e Un courrier explicatif concernant I'objectif de la thése (Annexe 1)

e Le questionnaire (Annexe 2)

e Les réponses au questionnaire (Annexe 3)

e La plaquette récapitulative (Annexe 4)

Ces deux derniers documents étaient pliés en deux I'un dans l'autre afin de ne
pouvoir étre parcourus avant d’avoir répondu au questionnaire. Sur les faces vierges
visibles était apposée I'étiquette suivante : « A ouvrir aprés avoir répondu au

guestionnaire. Merci ».

Les 240 enveloppes ont été envoyées le 17 novembre 2020. La semaine du 18
janvier 2021 nous avons réalisé une relance téléphonique comprenant un premier
rappel puis un second en cas d’absence de réponse. Le 31 mars 2021 nous avons

cléturé notre recueil.

Un code identifiant le médecin répondant a été inscrit en haut de chaque
guestionnaire. La correspondance entre le code et le nom du médecin était connue
uniquement du directeur de these ayant apposé ces codes. Ce dernier recevait a son
domicile les questionnaires retournés et contrblait cette correspondance afin de
monitorer le taux de réponse. Ainsi, il pouvait cibler les médecins a relancer et

garantir 'anonymat des réponses a traiter.
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VI. Recueil des données

Le recueil et le traitement des données ont été réalisés selon la grille d’évaluation

suivante.
1. Sexe 1:Homme 2 : Femme
2. Age 1:<30ans | 2:31-40 ans : 41-50 ans 4 :51-60 ans 5> 61 ans
3. Travalil 1: Seul 2 : En groupe
4. Activité 1: Rurale 2 : Semi-rural 3 : Urbain
5. Durée 1:<10ans 2:11a420ans :21a30ans 4:>31ans
d’exercice
6. Formation des Interne 0: Non : Oui
jeunes Externe 0: Non : Oui
médecins
7. Formation en 0: Non 1:O0ui
Gynécologie
8. Fréquence 1:<1/mois 2 : < 1/semaine : < 10/semaine | 4:> 10/semaine
consultations
de gynécologie
9. Fréquence 1:< 2 :<10/semaine | 3: < 30/semaine | 4:> 30/semaine
consultations 5/semaine
de pédiatrie
10. Conseils 0: Non 1:Oui

vaccination

11. Nombres de

génotypes

Question a choix unique

0 : Bonne réponse

1 : Mauvaise réponse

12. HPV a haut
potentiel

oncogéne

Question a choix unique

0 : Bonne réponse

1 : Mauvaise réponse

13. Transmission
du HPV

Question a choix multiple

0 : > 2 réponses d’écart avec la réponse exacte

0,5 : 1 réponse d’écart avec la réponse exacte

1 : Toutes les bonnes réponses

14. Pathologies
HPV induites

Question a choix multiple

0 : > 2 réponses d’écart avec la réponse exacte

0,5 : 1 réponse d’écart avec la réponse exacte

1: Toutes les bonnes réponses
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15.

Nombres de
cancers HPV

induits

Question a choix unique
0 : Bonne réponse

1 : Mauvaise réponse

16.

Nombres de
cancer du col
de l'utérus HPV

induits

Question a choix unique
0 : Bonne réponse

1 : Mauvaise réponse

17.

HPV et
pourcentage de
néoplasie du

col de ’utérus

Question a choix unique
0 : Bonne réponse

1 : Mauvaise réponse

18.

Traitement des
Iésions pré-
cancéreuses du

col de ’utérus

Question a choix multiple
0 : > 2 réponses d’écart avec la réponse exacte
0,5 : 1 réponse d’écart avec la réponse exacte

1 : Toutes les bonnes réponses

19. Cancer de Question a choix multiple
I’anus 0: > 2 réponses d’écart avec la réponse exacte

0,5 : 1 réponse d’écart avec la réponse exacte
1 : Toutes les bonnes réponses

20. Cancer ORL Question a choix unique
0 : Bonne réponse
1 : Mauvaise réponse

21. Vaccination des | Question a choix unique

jeunes filles

0 : Bonne réponse

1 : Mauvaise réponse

22.

Dépistage du
cancer du col

de l'utérus

Question a choix multiple
0: > 2 réponses d’écart avec la réponse exacte
0,5 : 1 réponse d’écart avec la réponse exacte

1: Toutes les bonnes réponses

23.

Vaccination des
jeunes hommes

homosexuels

Question a choix unique
0 : Bonne réponse

1 : Mauvaise réponse

24,

Vaccination des

jeunes garcons

Question a choix unique
0 : Bonne réponse

1 : Mauvaise réponse

25. Choix de la Question a choix unique
vaccination 0 : Bonne réponse
1 : Mauvaise réponse
26. Vaccination Question a choix unique

HPV a I’étranger

0 : Bonne réponse
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1 : Mauvaise réponse

27. Taux de
couverture
vaccinal en

France

Question a choix unique
0 : Bonne réponse

1 : Mauvaise réponse

28. Les effets

Question a choix multiple

indésirables de | 0:> 2 réponses d’écart avec la réponse exacte

la vaccinati
HPV

on 0,5 : 1 réponse d’écart avec la réponse exacte

1: Toutes les bonnes réponses

Tableau 9 : Recueil des données

Le score minimal pouvant étre obtenu était donc de zéro et le score maximal de 18.

Notre baréme permettait d’obtenir des demi-points.

VII. Analyse statistique

L’ensemble des données recueillies a été saisi sur un fichier Excel.

L’analyse statistique a été réalisée a I'aide du logiciel R software.

Tout d'abord

nous avons réalisé une analyse descriptive de la population et de ses

résultats au questionnaire.

Nous avons

relation entre

Comparaison

ensuite réalisé des analyses univariées permettant de préciser la

les deux variables.

d’une variable numérique avec une variable qualitative :

e Pour comparer deux groupes

o

Lorsque chacun des groupes comprenait plus de 30 individus : test de
Student
Lorsqu'au moins un des groupes comprenait moins de 30 individus :

test de Mann-Withney

e Pour comparer plus de deux groupes

o

Lorsque chacun des groupes comprenait plus de 30 individus : cas non

rencontré dans notre étude
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o Lorsqu'au moins un des groupes comprenait moins de 30 individus :
test de Kruskal Wallis
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RESULTATS

|. Caractéristiques de la population répondante

Voici les caractéristiques de la population répondante. N correspondant au nombre

de répondants. Nous avons recu 87 réponses spontanées et 14 apres relance

téléphonique. Notre taux de réponse s’éléve ainsi a 42% (101/240).

| . Nvalide n (%)
Age ! <30ans i 101 1 1%
: 31-40 ans : 101! 30! 30%
i 41-50 ans ! 101! 22, 2%
i 51-60 ans ! 101! 30, 30%
i 61 ans et plus ! 101! 181 18%
Sexe : Homme ! 101 a4 44%
[ Femme | 1011 57! 56%
Mode d'exercice ! Seul i 100 2! 2%
' Groupe ' 100! 78| 78%
Activité : Rurale ! 101! 13, 13%
| Semi Rurale ! 101! 49, 49%
| Urbaine ! 101! 39, 39%
Durée d'installation : <10ans ! 101! 461 26%
! 11-20 ans : 101, 191 19%
! 21-30ans | 101, 20! 20%
! 31 ans et plus | 1011 16! 16%
Enseignement interne ! non i 1015 67, 66%
! oui | 101! 34! 34%
Enseignement extemne i non ! 101! 90, 89%
| oui ! 101! 1. 1%
Formation en gynécologique ! Non : 101 76! 75%
! Dui : 101, 25 5%
Fréguence des consultations de gynécologie ! < 1/mois i 1011 24: 24%
| >1/mois-<1/semaine | 101 40! 40%
i > 1/ semaine - < 10/semaine ! 101 34 34%
i > 10/semaine 1 101! 3 3%
Fréquence des consultations de pédiatrie | < 5/semaine ! 101! 14 14%
| s 5/semaine - < 10/semaine | 101, 29, 29%
i > 10/semaine - < 30/semaine | 101, 52i 51%
! > 30/semaine : 101, & 6%

Tableau 10 : Caractéristiques de la population répondante

A. Genre

Notre population répondante était constituée de 44% d’hommes et 56% de femmes.
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Répartition selon le genre

EHomme 8 Femme

Figure 25 : Répartition de la population répondante par genre

Les femmes étaient moins nombreuses dans I'échantillon ayant regu le questionnaire

mais présentaient un taux de réponse supérieur a celui des hommes. En effet, 52 %

des femmes médecins généralistes ont répondu contre 34% des hommes.

N dans N répondant % de réponses
I'échantillon
Homme 131 44 34%
Femme 109 57 52%

Tableau 11 : Pourcentage de réponse selon le genre
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B. Age de la population

La figure suivante représente la répartition de la population répondante par tranches

d’age.

Répartition des classes d'age

30% 305

30%

25% 22%

0% 18%
15%

10%

3% 1%

e -

= 30 ang 31-40 ans 41-50 ans S51-BDans 61 ans ot plus

R

E

Figure 26 : Répartition de la population répondante par classe d’dge

C. Mode d’exercice

78% des répondants travaillaient en cabinet de groupe et 22% exercaient seuls.

D. Mode d’activité

Le mode d’activité majoritaire était le mode semi-rural & hauteur de 49%, contre 39%

pour une activité urbaine et 13% pour une activité rurale exclusive.

Répartition selon le mode d'activité

SRurale ®Semi Rurale ® Urbaine

Figure 27 : Répartition de la population répondante selon le mode d’activité
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E. Durée d’installation

46% des médecins étaient installés depuis moins de 10 ans, tandis que 36% I'étaient

depuis plus de 20 ans.

Répartition selon la durée
d'installation

31 ans et plus — 16%
21-30 ans _ 0%
11-20 ans _ 18%
<20 (T
0% 10% 0% 30% 40% 50%

Figure 28 : Répartition de la population répondant selon la durée d’installation

F. Enseignement

Les praticiens ont été interrogés sur leur participation dans la formation des étudiants

en médecine : 34% des répondants accueillaient un interne et 11% un externe.

G. Formation en gynécologie

Un quart des médecins répondants bénéficiait d’'une formation complémentaire en

gynécologie.

H. Fréquence des consultations de gynécologie

64% des médecins généralistes répondants réalisaient moins d’'une consultation de

gynécologie par semaine.
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Fréquence des consultations de
gynécologie
40%
35%
30w
25%
0%
15%
10%
15
< 1 fmpis » 1 maiE - £ > 1fiemEine-< > 10/8emaine
1 /s ermaing 10fsemaine

Figure 29 : Fréguence des consultations de gynécologie de la population répondante

l. Fréguence des consultations de pédiatrie

Plus de la moitié des praticiens (57%) réalisait au minimum 10 consultations de

pédiatrie par semaine.

Fréquence des consultations de pédiatrie

G0%

0%

40%

3%

0%
0%

45

« 5 fepmaine = Bfipmaine- < = 10fiemaine- < > 30/semaine
10fsemaine Jofcemaine

Figure 30 : Fréquence des consultations de pédiatrie de la population répondante
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. Analyse des réponses au questionnaire

Nous avons analysé les réponses au questionnaire, tout d’'abord de maniére globale
puis en les divisant en trois grandes parties :

e Généralités : Questions 11 a 14

e Oncogenese : Questions 15 a 20

e Vaccination : Questions 21 a 28

A. Score global

Le score global est la somme des scores des trois sections. Ce score était
comptabilisé sur 18. Le tableau suivant regroupe les résultats dans les différentes
sections. La moyenne du score global était de 7,44 sur 18 soit pres de 40% de

bonnes réponses.

Total par section Total par section (%)
(points)
Total Généralités 1,70/4 43
Total Oncogénese 1,17/6 20
Total Vaccination 4,56/8 57
Score Global 7,44/18 40

Tableau 12 : Score global questionnaire vaccination HPV
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La figure suivante représente la distribution du score global. Le score minimal était

de 3 et le score maximal de 14,5 pour une moyenne de 7,45 et une médiane de 7.

15+

5 10 15
Score Global /18

Figure 31 : Distribution du score global sur 18

Le graphique suivant représente les totaux obtenus dans chacune des trois sous

parties que nous allons développer ci-dessous. Les taux de bonnes réponses étaient

disparates selon les catégories avec un taux supérieur pour la partie vaccination.

Total scores par section

Total Géndralites Total Dnoogénése Total Waccin

Figure 32 : Score par section (pourcentage)
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B. Généralités

La section “généralités” comprenait les questions 11 a 14. Le graphique suivant
représente le taux de bonnes réponses a chaque question. Chaque colonne
représente en bleu foncé le pourcentage de score a 1 et en bleu clair le pourcentage

de score a 0,5 point.

Scores section généralité

Boepre=1 Seare= 0.5

Figure 33 : Pourcentage de bonnes réponses de la section “généralités” (scores a 1 et 0,5)

1. Question numéro 11 : Nombre de génotypes d’HPV
différents

Question a réponse unique.
14,9% des médecins interrogés avaient bien répondu a cette question concernant le
nombre d’'HPV différents.

N Valide Score=1 [ %=1

Q11 - Nombre de génotypes 101 15 14,9%

Tableau 13 : Réponses a la guestion 11

2. Question numéro 12 : HPV a haut potentiel oncogéne
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Question a réponse unique.

74,3% des médecins de notre échantillon ont répondu correctement, en retrouvant

dans la liste proposée les HPV a haut potentiel oncogene.

N Valide Score=1 | %=1
Q12 - HPV a haut potentiel oncogene | 101 75 74,3%
Tableau 14 : Réponses a la question 12
3. Question 13 : Transmission du HPV

Question a choix multiple.

Nous avons interrogé les médecins généralistes sur les modes de transmission du

virus HPV. 8,9% des médecins ont obtenu 0,5 ou plus et 4,0% des médecins

connaissaient 'ensemble des réponses.

N Valide Score = | Score = | Score > | % =|% %
1 0,5 0 1 =05 |>0
Q13 - Transmission du | 101 4 9 40 |50% |8,9%
HPV %

Tableau 15 : Réponses a la guestion 13

4, Question 14 : Pathologies HPV induites

Question a choix multiple.

A propos des pathologies induites par le papillomavirus, 67,3% des participants

avaient la bonne réponse et plus de 82% obtenaient au moins un demi-point sur

cette question.
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N Valide Score Score Score | % | % %
= =0,5 >0 =1(=05 |>0
Q14 - Pathologies | 101 68 15 83 67, 14,9 |82,2
HPV induites 3% | % %
Tableau 16 : Réponses a la question 14
5. Score total section 1 : Généralités

Les 4 premieres questions étaient regroupées dans la catégorie "généralités”. La

moyenne sur cette section était de 1,70 sur 4 soit 43% de bonnes réponses.

Total Score | Moyenne | %

Total - Généralités 172 1,70/4 43

Tableau 17 : Score total section 1 : Généralités

C. Oncogenese

La section “oncogénése” comprenait les questions 15 a 20. Le graphique suivant
représente le taux de bonnes réponses a chaque question. Chaque colonne
représente en bleu foncé le pourcentage de score a 1 et en bleu clair le pourcentage
de score a 0,5 point.
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Scores section oncogénése

an
25
0 24 8
15
ili] | 8
5 .
a
Q15 Qle 17 ais Qis azo

W gepre= 1 Score= 0.5

Figure 34 : Pourcentage de bonnes réponses de la section “oncogenese” (scores a 1 et 0,5)

1. Question 15 : Nombre de cancers HPV induits

Question a réponse unique.
Prés de 20% des médecins interrogés connaissaient le nombre de cancers HPV

induits.

N Valide Score=1 |%=1

Q15 - Nombre de cancers HPV induits | 101 20 19,8%

Tableau 18 : Réponses a la question 15

2. Question 16 : Nombre de cancers du col de l'utérus

Question a réponse unique.
Plus de 33% des médecins ont répondu correctement a cette question qui concernait

I'incidence annuelle du cancer du col de l'utérus en France.

N Valide Score=1 | %=1

Q16 - Nombre de cancers du col 101 34 33,7%

Tableau 19 : Réponses a la guestion 16
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3. Question 17 : Pourcentage de néoplasies du col de

'utérus induit par le HPV

Question a réponse unique.

Le taux de bonnes réponses était de 30,7%.

N Valide Score =1 %=1
Q17 - Pourcentage de néoplasies du col HPV | 101 31 30,7%
induits
Tableau 20 : Réponses a la question 17
4. Question 18 : Conséquences du traitement des

|ésions précancéreuses

Question a choix multiple.

5% des médecins ont retrouvé 'ensemble des bonnes réponses a cette question et

pres de 30% ont obtenu au moins un demi-point.

N Valide | Score Score Score > | % % =1%>0
=1 =0,5 0 = 0,5
Q18 - Conséquences du | 101 5 25 30 5,0 | 24,8% | 29,8%

traitement des lésions

précancéreuses

%

Tableau 21 : Réponses a la guestion 18
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5.

Question 19 : Cancers de I'anus liés a ’'HPV

Question a choix multiple.

3,0% des médecins ont répondu correctement a cette question, 12,9% ont obtenu un

demi-point ou plus.

N Valide | Score | Score Score | % =% =|% >
=1 =05 >0 1 0,5 0
Q19 - Cancers de| 101 3 10 13 3,0 9,9% | 12,9

I'anus liés a I'HPV

%

%

Tableau 22 : Réponses a la question 19

6.

Question 20 : Cancers ORL HPV induits

Question a choix multiple. Environ 8% des médecins ont répondu correctement a

cette question concernant les cancers ORL HPV induits.

N Valide

Score=1

%=1

Q20 - Cancers ORL HPV induits

101

8

7,9%

Tableau 23 : Réponses a la guestion 20

7.

Score total section 2 : Oncogéneése

Le score des médecins interrogés sur ces six questions était de 1,17 sur 6 soit

environ 20%.

Total Score

Moyenne

%

Total - Oncogenése

118,5

1,17/6

20

Tableau 25 : Score total section 2 : Oncogenese
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D. Vaccination

La section “vaccination” comprenait les questions 21 a 28. Le graphique suivant

bY

représente le taux de bonnes réponses a chaque question. Chaque colonne

représente en bleu foncé le pourcentage de score a 1 et en bleu clair le pourcentage

de score a 0,5 point.

ED

G0

azl 022 Q23

]
40
4
20 2

B Sepre= 1

Scores section vaccination

a
7 ig,
5
AN
oz24 azs Q26 az7 28

Score=05

Figure 35 : Pourcentage de bonnes réponses de la section “vaccination” (scores a 1 et 0,5)

1. Question 21 : Vaccination des jeunes filles

Question a choix unique.

Le taux de bonnes réponses concernant les derniéres recommandations de la

vaccination contre le papillomavirus chez les jeunes filles était de 94,1%.

N Valide

Score=1

%=1

Q21 - Vaccination des jeunes filles

101

95

94,1%

Tableau 24 : Réponses a la guestion 21

72



2.

Question 22 : Dépistage du cancer du col de I'utérus

Question a choix multiple.

Concernant les derniéres modifications des recommandations de bonne pratique sur

le dépistage du cancer du col de l'utérus, 26,7% des médecins ont bien répondu.

Plus de 30% avaient au moins un demi-point sur cette question.

N Score Score Score | % % %
Valide = =0,5 >0 = =0,5 >0
Q22 - Dépistage du 101 27 4 31 26,7 | 4,0% | 30,7%

cancer du col de l'utérus

%

Tableau 25 : Réponses a la question 22

3.

Question a choix unique.

Question 23 : Vaccination des HSH

Pres de la moitié des médecins interrogés ont correctement répondu a la question

concernant les recommandations vaccinales chez les hommes ayant des relations

sexuelles avec des hommes.

N Valide

Score=1

%=1

Q23 - Vaccination des HSH

101

49

48,5%

Tableau 26 : Réponses a la question 23
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4. Question 24 : Vaccination des jeunes garcons

Question a réponse unique.
73,3% des médecins généralistes répondants connaissaient les dernieres

recommandations sur la vaccination des jeunes garcons.

N Valide Score=1 [ %=1

Q24 - Vaccination des jeunes garcons | 101 74 73,3%

Tableau 27 : Réponses a la question 24

5. Question 25 : Choix vaccinal

Question a choix unique.
Pour cette question nous avons interrogé les médecins sur leur choix vaccinal dans
la lutte contre le papillomavirus. 97% des médecins utilisaient le Gardasil®9 c'est-a-

dire le vaccin recommandé.

N Valide Score=1 |%=1

Q25 - Choix vaccinal 101 98 97,0%

Tableau 28 : Réponses a la guestion 25

6. Question 26 : Vaccination en Europe

Question a choix unique.
Cette question portait sur le nombre de pays recommandant la vaccination chez nos

voisins Européens. 17,8% des médecins ont répondu correctement.

N Valide Score=1 [ %=1

Q26 - Vaccination en Europe 101 18 17,8%

Tableau 29 : Réponses a la guestion 26
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Question 27 : Taux de couverture vaccinale

Question a réponse unique.

Le taux de couverture vaccinal est faible en France (23,7%), 58,4% des médecins

ont obtenu la bonne réponse a cette question.

N Valide

Score=1

%=1

Q27 - Taux de couverture vaccinale

101

59

58,4%

Tableau 30 : Réponses a la question 27

Question a choix multiple.

Question 28 : Sécurité du vaccin

Cette question concernait les effets indésirables des vaccins.

21,8% des médecins ont eu I'ensemble des bonnes réponses et plus de 55% ont

marqué des points sur cette question.

N Score Score Score % % %

Valide | = =0,5 >0 = =05 | >0
Q28 - Sécurité du| 101 22 34 56 21,8 | 33,7% | 55,5%
vaccin %

Tableau 31 : Réponses a la question 28

Score total section 3 : Vaccination

Le résultat sur cette section était de 4,56 sur 8 questions en moyenne soit un score

de 57%.
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Total Score | Moyenne %

Total - Vaccination 461 4 56/8 57

Tableau 32 : Score total section 3 : Vaccination

lll. Etude comparative des réponses au
guestionnaire

A. Comparaison du score selon le genre

La moyenne du score global était significativement plus élevée chez les femmes que
chez les hommes avec un score moyen de 7,88 versus 6,89 (p=0,034). La moyenne
du score de la catégorie vaccination était également plus élevée chez les femmes
4,89 contre 4,16 (p<0,01).

Sexe . | Sexe oln p test
Homme Femme
(n=44) (n=57)
Score Global 6.89 (x2.30) | 7.88(x2.28) | 101 0.034 | Student
/18, moyenne
Total Généralités 1.55 (+0.855) |1.82 (x0.72 | 101 0.087 | Student
/4, moyenne 9)
Total Oncogénése 1.18 (x0.890) |1.17 (+0.91 | 101 0.93 Student
/6, moyenne 3)
Total Vaccination 4.16 (¥1.40) |4.89(x1.33) | 101 <0.01 | Student
/8, moyenne

Tableau 33 : Analyse univariée du score global et du score par catégories selon le genre
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Score Global /18

p=0,034

]

Homme Femme
Sexe

Figure 36 : Répartition du score global selon le genre

La figure précédente est appelée "box plot” :

I'extrémité inférieure du rectangle de couleur représente le premier quartile
I'extrémité supérieure du rectangle de couleur représente le troisieme quartile
la ligne horizontale au centre de la boite représente la médiane

le point au centre de la boite représente la moyenne

les extrémités des traits verticaux représentent les valeurs limites
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B.

Comparaison du score selon I'age

Le score global moyen n’était pas significativement différent selon I'dge des

praticiens (p=0,26). Les scores des sous-catégories ne différaient pas non plus entre
les classes d'age.

Age

<

Age 31-

Age

41- | Age 51-|Age > 60|n |p test
30 ans |40 ans | 50 ans | 60 ans | ans
(n=1) (n=30) (n=22) (n=30) (n=18)
Score 6.50 7.77 (¥2.0 |7.18 (2.2 | 7.83 (2.4 | 6.64 (+2.5 | 10 | 0.26 | Kruskal
Global /18, 8) 9) 5) 4) 1 -Wallis
moyenne

Tableau 34 :

Analyse univariée du score global selon ['4ge

Score Global /18

_ug

<30 ans

31-40 ans

p=0,26

41-50 ans
Age

51-60 ans

>60 ans

Figure 37 : Répartition du score global selon 'dge
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C. Comparaison du score selon le mode d’exercice

Nous avons souhaité savoir s’il existait une différence de score en fonction du mode
d’exercice : seul ou en cabinet de groupe.

Le score global n’était pas significativement différent selon le mode d’exercice
(p=0,064). Néanmoins, nous avons noté une différence significative concernant le
score de la section généralités en faveur des meédecins travaillant en groupe
(p=0,028).

Mode d’exercice | Mode d’exercice | n p test
: Seul (n = 22) : En groupe
(n=78)

Score Global 6.68 (£2.78) 7.62 (£2.14) 100 | 0.064 | Mann-
/18, moyenne Whitney
Total 1.34 (£0.762) 1.79 (£0.771) 100 |0.028 | Mann-
Généralités Whitney
/4, moyenne
Total 1.11 (+1.11) 1.19 (+0.842) 100 |0.37 Mann-
Oncogénése Whitney
/6, moyenne
Total 4.23 (¥1.73) 4.65 (x1.29) 100 |0.3 Mann-
Vaccination Whitney
/8, moyenne

Tableau 35 : Analyse univariée du score global et du score par catéqgories selon le

mode d’exercice
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p=0,028

Total generalites /4

Seul

Mode d'exercice

En grﬁu pe

Figure 38 : Répartition du score de la catégorie Généralités selon le mode d’exercice

D. Comparaison du score selon I'activité

Il n’y avait pas de différence significative en termes de scores selon l'activité, qu’elle

soit rurale, semi-rurale ou urbaine.

Activité: Activité : Activité : n p test
Rurale Semi-Rurale | Urbaine (n = 39)
(n=13) (n=49)
Score Global 7.73 (£2.99) 7.45 (£2.40) 7.35 (£2.02) 101 | 0.9 | Kruskal-
/18, moyenne Wallis

Tableau 36 : Analyse univariée du score global selon ['activité
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E.

Comparaison du score selon la durée d’installation

Nous n’avons pas mis en évidence de différence significative entre les scores en
fonction de la durée d’installation.

<10 ans 11-20 ans 21 -30ans | >30ans n p test

(n = 46) (n=19) (n =20) (n=16)
Score 7.73 (1.9 |7.68 (¥3.17) | 7.30 (x2.24) | 6.53 (£2.22) | 101 | 0.2 | Kruska
Global 6) l-Wallis
/18, moyenne

Tableau 37 : Analyse univariée du score global selon la durée d’installation

p=0,2

Score Global /18

=}

<10ans

11-26 ans

21-30 ans

Durée d'installation

in.

>30 ans

Figure 39 : Répartition du score global selon la durée d’installation
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F. Comparaison du score selon I'enseignement

1. Formation d’un externe

Les médecins formant un externe n’avaient pas un score significativement différent

de ceux ne participant pas a leur formation.

Enseignement Enseignement n p test
externe : Non externe : Oui
(n=90) (n=11)
Score Global | 7.57 (£2.39) 6.41 (£1.36) 101 | 0.12 | Mann-
/18, moyenne Whitney

Tableau 38 : Analyse univariée du score global selon la présence ou non d’un externe

2. Formation d’un interne

En terme de score global nous n’avons pas retrouvé de différence significative entre

les médecins qui accueillent ou non un interne. Néanmoins sur la section généralités,

les scores des médecins n’ayant pas d’interne étaient significativement supérieurs

(p=0,0492).
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Enseignement interne | Enseignement n p test

: Non (n = 67) interne : Oui (n = 34)
Score Global 7.60 (x2.54) 7.15 (x1.84) 101 [0.31 Student
/18, moyenne
Total 1.81 (+0.787) 1.49 (+0.773) 101 | 0.0492 | Student
Généralités
/4, moyenne
Total 1.24 (+£0.982) 1.04 (x0.700) 101 | 0.25 Student
Oncogéneése
/6, moyenne
Total 4.54 (£1.56) 4.62 (£1.03) 101 |0.78 Student
Vaccination
/8, moyenne

Tableau 39 : Analyse univariée du score global et du score par catégories selon la présence

ou non d’un interne

Total géneralités /4

p=0,0492

MNon

Owui

Enseignement interme

Figure 40 : Répartition du score de la section Généralités selon la présence ou non d’un

interne
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G.

Comparaison

du score

selon

la

formation

en

gynécologie

Nous avons interrogé les médecins généralistes concernant I'obtention ou non d’'une

formation complémentaire en gynécologie : il n’y avait pas de différence significative

de score global selon ce critére.

Formation en | Formation en n p test
gynécologie : | gynécologie :
Non (n=76) | Oui (n=25)
Score Global 7.30 (£2.40) 7.90 (x2.07) 101 0.14 Mann-Whitney
/18, moyenne

Tableau 40 : Analyse univariée du score global et du score par catéqgories selon la présence
ou non d’une formation en gynécologie

H. Comparaison du score selon la fréguence des
consultations de gynécologie ou de pédiatrie

Nous n’avons pas montré de différence significative concernant les scores des

médecins selon la fréquence des consultations de gynécologie ou de pédiatrie.

< 1/mois >1 mois - < | >1/semaine |> 10/ n p |test
(n=24) 1/semaine -<10 semaine
(n =40) semaine (n =3)
(n=34)
Score Global | 6.71 (£+2.53) | 7.74 (+2.31) | 7.57 (x2.22) | 8.00 (¥1.73) | 101 | 0.2 | Kruskal-
/18, moyenne Wallis

Tableau 41 : Analyse univariée du score global selon la fréquence des consultations de
gynécologie
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< 5/semaine | >5/ semaine | >10/semaine n p test
(n=14) - <10/ - <30/ >30/semain
semaine semaine e (n=6)
(n=29) (n=52)
Score 7.14 (+2.51) |7.88 (+2.81) |7.33(x2.08) |7.08 (x1.28) | 101 | 0.81 | Kruskal-
Global /18, Wallis
moyenne

Tableau 42 : Analyse univariée du score global selon la fréquence des consultations de

pédiatrie

l. Comparaison du score selon le conseil de vaccination a

un proche

Les praticiens qui recommandent la vaccination a leurs proches ont obtenu un score

global significativement supérieur (7,54 contre 5,20 avec p=0,023). C’est également

le cas dans la catégorie oncogénése (p=0,014).

Avis proche : n p test

Avis proche : Non | Oui (n = 93)

(n=15)
Score Global 5.20 (£1.44) 7.54 (£2.30) 98 0.023 | Mann-
/18, moyenne Whitney
Total Généralités | 1.50 (x0.500) 1.68 (x0.797) 98 0.58 Mann-
/4, moyenne Whitney
Total Oncogénése | 0.300 (+0.447) 1.23 (x0.899) 98 0.014 | Mann-
/6, moyenne Whitney
Total Vaccination | 3.40 (x1.39) 4.62 (+1.38) 98 0.064 | Mann-
/8, moyenne Whitney

Tableau 43 : : Analyse univariée du score global et du score par catégories selon le conseil

de vaccination & un proche
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Figure 41 : Répartition du score global selon le conseil de vaccination a un proche
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Discussion

. Discussion de la méthode

A. Type d’étude

Nous avons réalisé une étude observationnelle descriptive.

B. Choix de la population étudiée et échantillonnage

Du fait de I'analyse descriptive, I'échantillon a étudier n’avait pas de nombre
minimum d’individus requis : néanmoins nous avons souhaité obtenir un échantillon
de taille importante afin d’augmenter la précision de nos résultats.

Nous avons, comme expliqué dans la partie matériels et méthodes, composé un

échantillon de 240 médecins généralistes Calvadosien, sélectionnés aléatoirement.

Nos critéres d'exclusion étaient peu nombreux. Nous acceptions en effet tous les
médecins généralistes installés dans le Calvados afin d’obtenir un échantillon le plus
représentatif possible. Nous avons exclu 45 médecins dont 34 ne communiguant pas
de numéro de téléphone et 10 présentant des adresses en doublon. En effet, notre
méthode nécessitait une adresse fiable afin que 'ensemble de nos courriers arrive a
destination. De plus, 'obtention d’'un numéro de téléphone était indispensable afin de

permettre un rappel téléphonique, en I'absence de réponse spontanée.

C. OQuestionnaire

La majorité des theses publiées sur la vaccination HPV portait sur le ressenti des
médecins généralistes sur le sujet. Lors de I'élaboration de notre questionnaire,

aucune thése n’avait évalué les connaissances des médecins généralistes.
Nous ne pouvions donc pas comparer notre questionnaire a d’autres déja réaliseés.

Néanmoins ce dernier pourrait servir de base de travail pour de futures études en

étant modifié, en fonction de I'’évolution des recommandations par exemple.
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Nous avons choisi de réaliser des questions a choix multiple ainsi qu’a choix unique
avec des indications concernant le nombre de bonnes réponses.

Il se peut que cette variation aléatoire dans le type de questions ait pu déstabiliser
l'interrogé.

Par ailleurs, nous avons noté un tres faible taux de bonnes réponses a la question 19
concernant les cancers de I'anus. Celui-ci est expliqué par une erreur de rédaction :
nous avions indiqué qu’il n’y avait qu’une seule bonne réponse alors qu’en réalité il y
en avait plusieurs. Certains praticiens ayant tout de méme bien répondu, nous

n‘avions pas souhaité les pénaliser en supprimant cette question.

D. Recueil des données

Nous avons choisi une méthode de diffusion par voie postale.

Les autres moyens de recueil avaient été évoqueés :

e Les enquétes téléphoniques souffrent généralement du filtre initial de
certaines secrétaires.

e L’envoi du questionnaire par mail a lui aussi été évoqué, il aurait permis de
toucher une proportion plus importante de médecins généralistes.
Malheureusement le conseil national de I'ordre des médecins a refusé de
communiquer les adresses électroniques des médecins, déja sur-sollicités par
ce biais. Nous avons alors envisagé d’appeler les médecins afin qu’ils nous
fournissent leur mail mais la aussi nous aurions probablement été confrontés

au barrage des secrétaires.

[I. Discussion des résultats

A. Taux de participation

Notre taux de participation est élevé, avec 36% de réponses spontanées et 42%
apres relance téléphonique. Pour comparaison, une étude au design similaire sur
“limpact des praticiens sur la couverture vaccinale HPV en Occitanie”, parue en
2019, avec un mode de diffusion par mail, avait un taux de participation de 12% (497

réponses pour 4148 questionnaires envoyeés) (87).
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Pourtant plusieurs facteurs auraient pu étre un frein a la participation :

e La période de notre enquéte se situait en pleine crise sanitaire et au moment
de la mise en place de la vaccination COVID. Les médecins étaient a cette
époque sur-sollicités. C’était également la période ou d’autres internes
effectuaient leur recueil de données en vue d’'un passage de these a la fin de
leur cursus. Lors des rappels téléphoniques ces deux €léments ont été

soulignés par les secrétaires contactées (lors de la relance téléphonique).

Certains facteurs ont probablement favorisé ce bon taux de réponse :

e Le questionnaire était accompagné d’'un courrier explicatif afin de retenir
I'attention des médecins et de les encourager a prendre le temps de répondre.

e La plaquette “mémo” associée a été concue en collaboration avec une
consultante en communication. Elle a été imprimée en couleur, sur du papier
de bonne qualité afin que les médecins puissent la conserver comme un outil
lors de leurs consultations.

e L’enveloppe de retour du questionnaire était affranchie et pré-remplie afin de
simplifier les envois.

e Le rappel téléphonique, effectué deux mois aprés I'envoie des questionnaires,

a permis d’obtenir 14 réponses supplémentaires.

B. Représentativité de la population ayant répondu

L’échantillon de 240 médecins généralistes a été sélectionné aléatoirement dans les
Pages Jaunes, seul référentiel des professionnels ciblés fournissant une adresse

postale.

Nous avons réalisé une analyse descriptive, comparant notre échantillon, la
population répondante et la population des médecins généralistes du Calvados selon

le sexe et les tranches d’ages, d’aprés les données de fournies par 'ARS (88).

Selon 'ARS, en 2019, la population de médecins généralistes du Calvados installés
en libéral comprenait 61% d’hommes contre 39% de femmes. Notre échantillon
présentait une répartition proche (55% d’hommes versus 45% de femmes) grace a

notre seélection aléatoire. Néanmoins, la population répondante était composée
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majoritairement de femmes (56%). Ces derniéres pouvant se sentir plus concernées
par le sujet, le premier cancer HPV induit étant le cancer du col de l'utérus, ont

répondu davantage.

Données ARS Echantillon Population répondante
2019 (n=662) (N=240) (n=101)

Homme 61% 55% 44%

Femme 39% 45% 56%

Tableau 44 : Comparaison du sexe des médecins généralistes entre la population générale,
notre échantillon et la population répondante

Les tranches d’ages entre la population générale et notre population répondante,

étaient relativement similaires.

Calvados Population Données ARS 2019
répondante (n=662)
(n=101)

<40 ans 31% 26%

40a60ans |51% 47%

> 60 ans 18% 27%

Tableau 45 : Comparaison de I'dge des médecins généralistes entre la population
répondante et la population générale

lll. Réponses au questionnaire

A. Score global

Le score moyen obtenu aux 18 questions posées était de 7,44/18 soit un score de
39,73/100.
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Ce score est relativement faible mais nos questions pouvaient étre trés précises. De
plus, a posteriori, notre systeme de notation peut paraitre sévere, avec un nombre

élevé de questions a réponse unique, ne permettant pas d’obtenir de demi-point.

B. Score section Généralités

Le score global dans cette catégorie est de 1,70/4, soit 43% sur les quatre questions
posées.
Nous souhaitions interroger les praticiens sur leurs connaissances globales sur le

papillomavirus.

La question 11 était une réponse a choix unique portant sur le nombre de génotypes
d’HPV. L’intérét de cette question était d’illustrer la grande variété de génotypes
présents et donc la complexité de la lutte contre les pathologies HPV induites. Seuls
14,9% des médecins ont bien répondu. Néanmoins, cette réponse chiffrée était
certainement trop précise et s’éloignait de la pratique quotidienne des médecins

généralistes.

La question 12 portait sur les HPV a haut potentiel oncogéne. Les praticiens
devaient retrouver parmi les quatre propositions celles contenant les numéros des
HPV concernés.

Les réponses ont été excellentes sur cette question avec un taux de réussite a
74,3%. En effet, seule la bonne réponse contenait les génotypes 16 et 18,
responsable de 75% des cancers du col de l'utérus et ciblés par le GARDASIL 9¢ .

Ces génotypes sont donc bien connus des médecins généralistes.

La question 13 abordait les multiples modes de transmission du papillomavirus
humain. La transmission sexuelle est la plus connue mais une transmission par
simple peau a peau est aussi possible, sans oublier la transmission verticale a
'accouchement. La facilité de transmission du virus nous semblait étre une
connaissance importante afin de promouvoir la vaccination.

Seuls 4,0% ont répondu correctement et obtenu un point, 8,9% ont obtenu au moins

un demi-points sur cette question.
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La question 14 interrogeait sur les pathologies HPV induites. Le cancer du col de
'utérus est la complication la plus connue de l'infection a HPV oncogéne mais ce
n’est pas le seul cancer HPV induit. Il faut également citer le cancer de I'anus, du
vagin, du pénis et les cancers de l'oropharynx, sans oublier les condylomes ano-
génitaux qui, bien que bénins, sont invalidants. Les résultats de cette question sont
trés bons. Plus de 67% ont obtenu 1 point (cochant I'ensemble des bonnes
réponses) et plus de 82% ont obtenu au moins un demi-points. Les médecins sont au
fait de cette grande variabilité de pathologies HPV induites dont la plupart sont

fréquentes et s’inteégrent dans leur pratique courante.

C. Score section oncogénese

Afin de promouvoir la vaccination, une connaissance des cancers HPV induits et de
leur prise en charge nous semblait importante. Les médecins interrogés ont obtenu

un score de 1,17/6 sur cette section soit 20%.

La question 15 portait sur le nombre de cancers HPV induits par an, en France. En
effet, I'évocation de ce nombre permettait de souligner [l'importance des
conséquences de l'infection a HPV et, de ce fait, la nécessité de la vaccination. Plus
de 6 000 nouveaux cas de cancers HPV induits sont recensés chaque année en
France. Moins de 20% des praticiens ont bien répondu a cette question chiffrée. Ce
faible taux de réponse s’explique sans doute par une question trop précise, portant

sur I'incidence annuelle de plusieurs cancers différents.

La question 16 portait sur le nombre de cancers du col de l'utérus par an, en
France. En effet, il s'agit de la néoplasie HPV induite la plus fréquente. Le taux de
bonnes réponses était plus élevé que pour la question 15, avec 33,7% de la
population ayant répondu correctement. Ces meilleurs résultats sont probablement

liés a la fréquence du cancer du col, 4eme cancer féminin en France.

La question 17 évoquait le pourcentage de cancers du col attribuable au HPV. Le
fait que 100% des cancers du col de l'utérus soient HPV induits nous semble une
donnée claire et percutante pour les patientes. Aucun autre cancer ne bénéficie d’'un

vaccin a titre préventif. Plus de 69% des médecins interrogés n’ont pas trouvé la
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bonne réponse. Cette donnée, qui parait essentielle a la promotion de la vaccination,
ne semblait pas claire pour la population répondante et n’a probablement pas été

assez diffusée.

La question 18 était une question de gynécologie obstétrique. Toutes les Iésions du
col de l'utérus ne se transforment pas en cancer et peuvent bénéficier de traitements.
La conisation est au premier plan, c’est une solution efficace pour le traitement des
lésions pré-cancéreuses, mais non sans conséquence. Nous souhaitions alerter sur
ses effets indésirables et notamment les répercussions sur les grossesses a venir
(accouchement prématuré, enfant de petit poids de naissance). Seuls 5% des
médecins ont bien répondu mais plus de 29% ont obtenu au moins un demi-points
sur cette question a choix multiple. Ce faible taux de réussite s’explique

probablement par une question trop pointue, portant sur une spécialité.

La question 19 portait sur le cancer de I'anus lié a 'HPV. En effet, le cancer du col
de l'utérus n’est pas le seul cancer HPV induit et les conséquences d’un cancer de
'anus sont majeures pour les patients atteints avec un retentissement important sur
leur qualité de vie.

3,0% des médecins interrogés ont obtenu un point et 9,9% un demi-point sur cette
question portant sur I'épidémiologie d’un cancer peu fréquent (1460 cas/an) et donc
peu connu.

Comme précisé plus haut, une erreur dans lintitulé, qui spécifiait qu’il n’y avait
gu’une seule bonne réponse alors qu’il y en avait trois, a probablement induit en
erreur notre panel. Nous avons préféré garder cette question et la discuter ici plutot
gue de la supprimer afin de ne pas pénaliser les 13 praticiens ayant bien répondu.

La question 20 portait sur les cancers ORL. En effet, certains cancers de la sphere

ORL sont HPV induits. Il s’agissait d’alerter les médecins généralistes sur ce sujet, le

terrain alcoolo-tabagique restant néanmoins le plus fréquent.

D. Score section vaccination

Cette section portait sur la vaccination dans sa globalité avec des questions

généralistes telle que la couverture vaccinale, mais surtout sur les recommandations
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vaccinales pour les jeunes femmes, les HSH et les recommandations plus récentes a
propos de la vaccination des jeunes gargons. C’est sur cette section que les scores
ont été les meilleurs avec un taux de bonnes réponses s’élevant a 57% soit une

moyenne de 4,56/8.

Question 21 Pour la question 21 les réponses étaient excellentes. Plus de 94% des
meédecins étaient parfaitement a jour concernant le schéma vaccinal des jeunes filles.
Ce taux de réponses excellent est trés rassurant et montre bien que ces
recommandations sont parfaitement intégrées par les médecins généralistes. La
large diffusion des fiches HAS et le travail des laboratoires qui partagent cette
information lors de leurs présentations en cabinet participent a ces bons résultats

observés dans notre population.

Question 22 Cette question interrogeait sur le dépistage du cancer du col de
l'utérus. Les recommandations ont changé trés récemment avec un dépistage a
partir de 30 ans, non plus par frottis cervico-utérins, mais par test HPV. Seule 26,7%
de notre population a obtenu la bonne réponse et 30,7% au moins un demi-point.
Ces recommandations sont en effet récentes, pouvant expliquer le faible taux de
réussite. Le fait que les FCU soient majoritairement effectués par les gynécologues
peut probablement expliguer une moins bonne connaissance de ces
recommandations. Néanmoins il nous semblait nécessaire d'alerter les médecins
généralistes sur ce sujet, ces derniers ayant un réle d’information essentiel aupres de

leurs patientes.

Question 23 Nous avons interrogé les médecins généralistes sur la vaccination des
jeunes garcons homosexuels. En effet, la vaccination contre le HPV est
recommandée dans cette population depuis 2016 par un schéma a trois doses
jusqu’a I'age de 26 ans. Ces recommandations vaccinales semblent moins bien
connues que pour les jeunes filles avec un taux de réponses exactes de 48,5%. Il se
peut que les médecins généralistes soient moins a l'aise sur ce sujet, ayant des

difficultés a aborder les questions d’orientation sexuelle avec leurs jeunes patients.

Question 24 Question sur la vaccination des jeunes gargcons et ses

recommandations parues en janvier 2021. Nous avons été agréablement surpris par
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un excellent taux de réponse a cette question. Plus de 73% des interrogés étaient au
fait de I'élargissement de la vaccination aux jeunes garcons.

Ces résultats sont a mettre en perspective avec le faible taux de bonne réponse a la
guestion précédente, portant sur la vaccination des HSH.

Ces résultats semblent conforter l'intérét d’'une vaccination globale des jeunes
hommes, effagant alors les questions sur I'orientation sexuelle, qui pouvaient étre un

frein a sa promotion.

Question 25 La question 25 interrogeait les médecins généralistes sur leurs
habitudes de prescription entre les 3 vaccins ayant TAMM en France. Plus de 97%
prescrivaient le GARDASIL®9 conformément aux recommandations ce qui est trés

encourageant.

Question 26 La question 26 portait sur la vaccination HPV chez nos voisins
Européens. Nous souhaitions mettre en lumiére notre retard vis-a-vis de pays
proches. Seules 17,8% des personnes interrogées ont bien répondu, ceci pouvant

s’expliquer par des réponses chiffrées, relativement précises.

Question 27 Cette question évoquait le taux de couverture vaccinale en France pour
sensibiliser sur son tres faible niveau (23,7%). Plus de 58% des médecins
généralistes ont trouvé la bonne réponse et sont au fait du retard sur les objectifs de

couverture.

Question 28 La derniére question évoquait un sujet important : la sécurité du vaccin.
De nombreuses polémiques ont circulé sur la survenue d’effets indésirables graves,
notamment neurologiques.

Les événements au point de ponction (douleur, érythéme) sont les plus fréquents et il
n‘a pas été mis en évidence de liens entre maladie démyélinisante du systéme
nerveux et vaccination contre le HPV (71).

Seuls 21,8% des interrogés ont répondu juste et plus de 55% ont obtenu au moins
un demi-points a cette question.

Ces résultats semblent insuffisants, en effet la réassurance vis a vis d’éventuels

effets indésirables est une des clefs majeures pour promouvoir la vaccination et lever

95



les réticences. Nous espérons avoir pu grace a notre questionnaire diffuser ces

informations a notre échantillon de médecin généralistes.

E. Etude comparative des scores selon les

caractéristigues de la population

Nous avons souhaité évaluer les scores selon les caractéristiques de la population

étudiée.

Quatre résultats étaient statistiquement significatifs :

Tout d'abord, les femmes ont obtenu des résultats supérieurs pour le score global
mais aussi concernant la section vaccination. Le cancer du col de l'utérus étant le
premier cancer HPV induit, les femmes peuvent se sentir davantage concernées par
ce sujet. De plus, ces derniéres avaient présenté un taux de réponse supérieur a
celui des hommes a notre questionnaire, donnée confirmant leur intérét pour le sujet.
Néanmoins leur taux de formation complémentaire en gynécologie était a peine plus

élevé (14 femmes contre 11 hommes).

Deuxiemement, les médecins exercant en groupe ont obtenu un score supérieur a la
section généralité en comparaison aux médecins installés seuls. Le travail en groupe
permet probablement une meilleure mise a jour des connaissances et

recommandations.

Troisiemement, l'absence d'interne était corrélée a un meilleur taux de réussite a la
partie généralité. Cependant cette association était a la limite de la significativité

(p=0,492) et n’était pas retrouvée pour les autres sections ni pour le score global.

Pour finir, la promotion de la vaccination aupres de I'entourage était associée a un
meilleur score global ainsi qu’a la catégorie oncogenese. Pour le score global la
différence était importante avec 7,54 versus 5,20/18. Ce résultat suggére qu’un

manque de connaissance peut étre a I'origine d’'une défiance envers la vaccination.
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V. Limites de I’étude

Les limites de notre étude sont les suivantes.

Tout d’abord son faible effectif, compte tenu de la crise sanitaire liée au COVID nous
avons choisi de réaliser un envoi postal. Celui-ci a pour avantage de limiter les
contacts, d’éviter la barriere du secrétariat et de ne pas exclure des médecins qui ne
bénéficieraient pas d’une adresse mail. Cependant, ce mode de communication
entraine des frais d'impression et de diffusion non négligeables, nous obligeant a
limiter la population a un échantillon de 240 praticiens.

Dans un contexte sanitaire difféerent, des rencontres au cabinet du médecin
généraliste nous auraient semblé bénéfiques permettant un échange plus convivial.
Rencontrer en face a face les médecins aurait permis de faciliter la communication et

ainsi de mieux promouvoir notre étude.

Deuxiémement, I'absence de questionnaire de référence. Nous avons effectué une
recherche sur la plateforme Sudoc, qui référence les différentes theses publiées en
France. Plusieurs sujets traitaient de I'avis des médecins généralistes sur la
vaccination HPV mais aucun des connaissances brutes. Ainsi, nous ne bénéficions
pas de comparatif et avons créé un questionnaire de novo a partir de notre revue de
la littérature. Nos questions notamment épidémiologiques étaient probablement trop

précises avec un faible taux de réussite.

V. Perspectives

Les commentaires laissés par les médecins généralistes a la fin de notre étude
étaient enthousiastes. lIs semblaient satisfaits de se mettre a jour et de bénéficier

des réponses aux questionnaires afin de pouvoir approfondir leurs connaissances.
Il serait intéressant d’effectuer cette méme étude en 'améliorant (suppression des

guestions trop précises par exemple), et en la diffusant dans un autre bassin de

population afin de réaliser des comparatifs.
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De méme, la réaliser en rencontrant de visu les médecins généralistes permettrait

probablement d’augmenter le taux de réponse.

Pour finir, réaliser une étude sur la méme population mais avec un questionnaire
différent pourrait permettre d’évaluer sa progression afin de savoir si notre objectif
secondaire qui était de mettre a jour les connaissances des médecins genéralistes a

été rempli.

Nos résultats soulévent certains freins a la promotion de la vaccination. En effet, les
résultats sur les recommandations étaient tres bons mais les praticiens semblaient
plus en difficulté dans les autres catégories. Notamment les questions de
physiopathologie, sur l'oncogenése et les conséquences des infections a HPV, qui
semblent étre une clé majeure pour convaincre les patients, avaient un faible taux de
réussite.

Cependant les médecins généralistes ont un champ de compétences tres large. lls
ne peuvent évidemment pas étre experts dans chaque sujet. Cela pose la question
de la vaccination par les médecins généralistes. De nombreux pays ont opté pour
une vaccination en milieu scolaire, comme en Australie, avec des résultats probants
sur la couverture vaccinale.

De plus, la vaccination en médecine générale est confrontée aux aléas sanitaires,

avec I'exemple récent du recul vaccinal pendant la pandémie de COVID.

Nous pourrions également nous poser la question d’'une rémunération incitative a la
vaccination par le biais de la rémunération sur objectifs de santé publique (ROSP)
comme c’est déja le cas pour la vaccination anti-grippale chez les plus de 65 ans

ainsi que ROR et méningocoque chez les enfants.
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Conclusion

La vaccination contre le papillomavirus est un sujet essentiel, il s'agit la du premier
vaccin pouvant prévenir un cancer. Malheureusement, la promotion de cette
vaccination, essentiellement basée sur les médecins généralistes, reste inférieure

aux objectifs.

Les praticiens ont répondu en nombre a notre questionnaire (42% de taux de
réponses), montrant leur intérét pour le sujet. Ce dernier était composé de 18
guestions ; scindées en 3 sections : généralités, oncogénése, vaccination.

Leurs connaissances sur la partie généralités sont satisfaisantes avec un taux de
bonnes réponses de 42%. Néanmoins, certaines notions comme la transmission du
papillomavirus sont moins bien maitrisées. Elles nous semblent pourtant étre une clé

de I'argumentaire vaccinal.

Concernant la partie oncogeneése, les résultats sont plus faibles avec moins de 20%
de bonnes réponses. Or, bénéficier de connaissances solides en physiopathologie
permet d’expliquer plus aisément l'intérét de la vaccination. Par exemple, les
conséquences du traitement des Iésions précancéreuses du col de l'utérus sur les

futures grossesses peuvent étre un argument convaincant.

Pour finir, les résultats de la partie sur la vaccination sont excellents avec un taux de
bonnes réponses s’élevant a plus de 57%. Les médecins sont a jour sur les

recommandations y compris les plus récentes concernant les jeunes gargons.

En résumé, la France présente un retard vaccinal important, loin des taux de
couverture affichés par I’Australie par exemple.

Les recommandations semblent bien connues des praticiens mais les connaissances
sur le virus et ses conséquences semblent moins maitrisées. Ce défaut de
connaissance peut possiblement les mettre en difficulté lors des consultations et

ainsi les faire hésiter dans cette action de prévention.

Nous espérons grace a notre plaquette mémo avoir pu leur apporter un support

concret pouvant faciliter leur pratique.
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L’intérét des praticiens porté a notre étude est trés encourageant et montre leur

souhait de se mettre a jour et d’améliorer leurs connaissances.
Pour finir, notre étude souléeve la question de la place du médecin généraliste dans

cette campagne vaccinale et la possibilité d’'une vaccination généralisée en milieu

scolaire qui a déja prouvé son efficacité a I'étranger.

100



Bibliographie

10.

11.

12.

Alain S, Hantz S, Denis F. Papillomavirus : les virus et la physiopathologie de
l'infection. 2010;13:15.

Escudero Duch et al. - 2015 - A Century of Shope Papillomavirus in Museum
Rabbit.pdf.

Recommandations HAS : "Evaluation de la recherche des papillomavirus
humains (HPV) en dépistage des Iésions précancéreuses et cancéreuses du col
de l'utérus et de la place du double immuno-marquage p16/Ki67 " - Juillet 2019
[Internet]. [cité 25 mars 2021]. Disponible sur: https://www.has-
sante.fr/upload/docs/application/pdf/2019-07/synthese_hpv.pdf

Tyring S, Moore AY, Lupi O. Mucocutaneous Manifestations of Viral Diseases: An
lllustrated Guide to Diagnosis and Management. CRC Press; 2016. 546 p.

Mufioz N, Bosch FX, de Sanjosé S, Herrero R, Castellsagué X, Shah KV, et al.
Epidemiologic Classification of Human Papillomavirus Types Associated with

Cervical Cancer. N Engl J Med. 6 févr 2003;348(6):518-27.

Manhart LE, Koutsky LA. Do Condoms Prevent Genital HPV Infection, External
Genital Warts, or Cervical Neoplasia?: A Meta-Analysis. Sexually Transmitted

Diseases. nov 2002;29(11):725-35.

Infections sexuellement transmissibles [en ligne]. [cité 2 juill 2020]. Disponible
sur: https://www.who.int/fr/news-room/fact-sheets/detail/sexually-transmitted-
infections-(stis)

Dunne EF, Nielson CM, Stone KM, Markowitz LE, Giuliano AR. Prevalence of
HPV Infection among Men: A Systematic Review of the Literature. J INFECT DIS.

15 oct 2006;194(8):1044-57.

Palefsky JM. HPV Infection in Men. Disease Markers. 2007;23(4):261-72.

Lavoisier : Infections & papillomavirus. Etat des connaissances, pratiques et
prévention vaccinale - - De Joseph Monsonego (EAN13 : 9782287334801)

Schiffman MH. Epidemiology of Cervical Human Papillomavirus Infections. In:
zur Hausen H, éditeur. Human Pathogenic Papillomaviruses [Internet]. Berlin,

Heidelberg: Springer; 1994 [cité 30 mars 2020]. p. 55-81. (Current Topics in

Microbiology and Immunology). Disponible sur: https://doi.org/10.1007/978-3-642-
78487-3 4

Institut national du cancer : "Papillomafirus et cancer”- Mai 2018 [Internet].

Disponible sur: https://www.e-cancer.fr/Expertises-et-publications/Catalogue-des-
publications/Papillomavirus-et-cancer

101



13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

Shield KD, Marant Micallef C, de Martel C, Heard |, Megraud F, Plummer M, et
al. New cancer cases in France in 2015 attributable to infectious agents: a

systematic review and meta-analysis. Eur J Epidemiol. mars 2018;33(3):263-74.

Prétet J-L, Jacquard A-C, Carcopino X, Charlot J-F, Bouhour D, Kantelip B, et
al. Human papillomavirus (HPV) genotype distribution in invasive cervical cancers

in France: EDITH study. International Journal of Cancer. 2008;122(2):428-32.

Kreimer AR, Clifford GM, Boyle P, Franceschi S. Human Papillomavirus Types
in Head and Neck Squamous Cell Carcinomas Worldwide: A Systematic Review.

Cancer Epidemiol Biomarkers Prev. 1 févr 2005;14(2):467-75.

Khan MJ, Castle PE, Lorincz AT, Wacholder S, Sherman M, Scott DR, et al.
The elevated 10-year risk of cervical precancer and cancer in women with human
papillomavirus (HPV) type 16 or 18 and the possible utility of type-specific HPV

testing in clinical practice. J Natl Cancer Inst. 20 juill 2005;97(14):1072-9.

Jacquard A, Denis F, Prétet J-L, Aubin F, Pradat P, Riethmuller D. Distribution
des génotypes de papillomavirus humain (HPV) dans les Iésions génitales en
France: étude EDITH. BEH. 1 janv 2009;29.

Srodon M, Stoler MH, Baber GB, Kurman RJ. The distribution of low and high-
risk HPV types in vulvar and vaginal intraepithelial neoplasia (VIN and ValN). Am

J Surg Pathol. déc 2006;30(12):1513-8.

Arbyn M, Weiderpass E, Bruni L, Sanjosé S de, Saraiya M, Ferlay J, et al.
Estimates of incidence and mortality of cervical cancer in 2018: a worldwide

analysis. The Lancet Global Health. 1 févr 2020;8(2):€191-203.

Santé publique France : "Estimation nationale de l'incidence et de la mortalité
par cancer en France métropolitaine entre 1990 et 2018 - Volume 1 - Tumeurs
solides" - Juillet 2019- [Internet]. Disponible sur :
https://www.santepubliquefrance.fr/maladies-et-traumatismes/cancers/cancer-du-
sein/documents/rapport-synthese/estimations-nationales-de-l-incidence-et-de-la-
mortalite-par-cancer-en-france-metropolitaine-entre-1990-et-2018-volume-1-
tumeurs-solides-etud

Institut de veille sanitaire : "Survie des personnes atteintes de cancer en France
métropolitaine entre 1989 et 2013" - Février 2016 [Internet]. Disponible sur:
http://santepubliquefrance.fr

Mufioz N, Bosch FX, Castellsagué X, Diaz M, Sanjose S de, Hammouda D, et
al. Against which human papillomavirus types shall we vaccinate and screen? the

international perspective. International Journal of Cancer. 2004;111(2):278-85.

Bosch FX, Lorincz A, Muiioz N, Meijer CJLM, Shah KV. The causal relation
between human papillomavirus and cervical cancer. J Clin Pathol. avr

2002;55(4):244-65.

102



24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

Alliance for cervical cancer : "Prévention du cancer cervical -aide mémoire" -
Mai 2004 [Internet]. Disponible sur:
https://screening.iarc.fr/doc/RH_risk_factors_fs_fr.pdf

Fonseca-Moutinho JA. Smoking and Cervical Cancer. ISRN Obstet Gynecol
[Internet]. 2011 [cité 23 mars 2021];2011. Disponible sur:
https://www.ncbi.nim.nih.gov/pmc/articles/PMC3140050/

International Collaboration of Epidemiological Studies of Cervical Cancer.
Cervical carcinoma and reproductive factors: collaborative reanalysis of individual
data on 16,563 women with cervical carcinoma and 33,542 women without
cervical carcinoma from 25 epidemiological studies. Int J Cancer. 1 sept

2006;119(5):1108-24.

International agency for research on Cancer - Pharmaceuticals - "IARC
monographs on the evaluation of carcinogenic risk in humans "Mars 2016
[Internet]. [cité 23 mars 2021]. Disponible sur: https://publications.iarc.fr/Book-
And-Report-Series/larc-Monographs-On-The-ldentification-Of-Carcinogenic-
Hazards-To-Humans/Pharmaceuticals-2012

Castellsagué X, Pawlita M, Roura E, Margall N, Waterboer T, Bosch FX, et al.
Prospective seroepidemiologic study on the role of Human Papillomavirus and
other infections in cervical carcinogenesis: Evidence from the EPIC cohort.

International Journal of Cancer. 2014;135(2):440-52.

Centre international de recherche sur le cancer "Classification du CIRC par
localisations cancéreuses | Cancer et environnement” [Internet]. [cité 2 avr 2020].
Disponible sur: https://www.cancer-environnement.fr/479-Classification-par-
localisations-cancereuses.ce.aspx

Vinodhini K, Shanmughapriya S, Das BC, Natarajaseenivasan K. Prevalence
and risk factors of HPV infection among women from various provinces of the

world. Arch Gynecol Obstet. mars 2012;285(3):771-7.

Mougin C, Mo L, Dalstein V. [Natural history of papillomavirus infections]. Rev
Prat. 15 nov 2006;56(17):1883-9.

ENS Lyon "Les papillomavirus humain : Actualisation des connaissances
"2014-2015 - [Internet]. [cité 25 mars 2021]. Disponible sur: http://acces.ens-
lyon.fr/acces/thematiques/immunite-et-vaccination/thematiques/virus-et-
immunite/hpv-actualisation-des-connaissances-v13b.pdf

Institut national du cancer "Symptomes - Cancer du col de 'utérus” [Internet].
[cité 25 mars 2021]. Disponible sur: https://www.e-cancer.fr/Patients-et-
proches/Les-cancers/Cancer-du-col-de-l-uterus/Symptomes

Institut national du cancer " le programme organisé du dépistage du cancer du

col de l'utérus" - Novembre 2018 [Internet]. [cité 2 avr 2020]. Disponible sur:
https://carrefour-pathologie.org/wp-content/uploads/2018/12/352-BARRE.pdf

103



35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44.

Passion sage femme "Le frottis cervical" [Internet]. [cité 25 mars 2021].
Disponible sur: http://passionsagefemme.e-monsite.com/pages/savoir/le-frottis-
cervical-un-examen-important-chez-la-femme.html

Recommandations HAS :" Dépistage et prévention du cancer du col de
['utérus " - Juin 2013 - Internet]. [cité 3 avr 2020]. Disponible sur: https://www.has-
sante.fr/upload/docs/application/pdf/201308/referentieleps_format2clic_kc col_ut
erus_2013-30-08__ vf mel.pdf

Recommandations HAS : "Evaluation de la recherche des papillomavirus
humains (HPV) en dépistage des Iésions précancéreuses et cancéreuses du col
de l'utérus et de la place du double immuno-marquage p16/Ki67 " - Juillet 2019
[Internet]. [cité 25 mars 2021]. Disponible sur: https://www.has-
sante.fr/upload/docs/application/pdf/2019-07/synthese_hpv.pdf

InfoCancer - ARCAGY-GINECO - "Cancer du col de l'utérus"” [Internet]. [cité
25 mars 2021]. Disponible sur:
http://www.arcagy.org/infocancer/localisations/cancers-feminins/cancer-du-col-
de-I-uterus/maladie/les-tumeurs-malignes.html/

Kyrgiou M, Athanasiou A, Paraskevaidi M, Mitra A, Kalliala I, Martin-Hirsch P,
et al. Adverse obstetric outcomes after local treatment for cervical preinvasive
and early invasive disease according to cone depth: systematic review and meta-
analysis. BMJ [Internet]. 28 juill 2016 [cité 2 avr 2020];354. Disponible sur:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4964801/

World Helath Organization : "Global strategy to accelerate the elimination of
cervical cancer as a public health problem” - 2020 - [Internet]. Disponible sur:
https://www.uicc.org/resources/whos-global-strategy-accelerate-elimination-
cervical-cancer-public-health-problem

Koh W-J, Greer BE, Abu-Rustum NR, Campos SM, Cho KR, Chon HS, et al.
Vulvar Cancer, Version 1.2017, NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology. J

Natl Compr Canc Netw. 2017;15(1):92-120.

Canavan TP, Cohen D. Vulvar cancer. Am Fam Physician. 1 oct
2002;66(7):1269-74.

Netgen. Une nouvellec lassification des néoplasies intraépithéliales vulvaires
[Internet]. Revue Médicale Suisse. [cité 8 mai 2020]. Disponible sur:
https://www.revmed.ch/RMS/2008/RMS-176/Une-nouvelleclassification-des-
neoplasies-intraepitheliales-vulvaires

Azais H, Pauphilet V, Belghiti J, Nikpayam M, Gonthier C, Maingon P, et al.
Mise a jour concernant la prise en charge du cancer de la vulve : les
recommandations de I'Assistance publique—hdpitaux de Paris. Bulletin du

Cancer. 1 avr 2019;106(4):371-8.

104



45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

Smith JS, Backes DM, Hoots BE, Kurman RJ, Pimenta JM. Human
papillomavirus type-distribution in vulvar and vaginal cancers and their associated

precursors. Obstet Gynecol. avr 2009;113(4):917-24.

Wu X, Matanoski G, Chen VW, Saraiya M, Coughlin SS, King JB, et al.
Descriptive epidemiology of vaginal cancer incidence and survival by race,
ethnicity, and age in the United States. Cancer. 15 nov 2008;113(10

Suppl):2873-82.

Machalek DA, Poynten M, Jin F, Fairley CK, Farnsworth A, Garland SM, et al.
Anal human papillomavirus infection and associated neoplastic lesions in men
who have sex with men: a systematic review and meta-analysis. Lancet Oncol.

mai 2012;13(5):487-500.

Lanoy E, Spano J-P, Bonnet F, Guiguet M, Boué F, Cadranel J, et al. The
spectrum of malignancies in HIV-infected patients in 2006 in France: The

ONCOVIH study. International Journal of Cancer. 2011;129(2):467-75.

Daling JR, Madeleine MM, Johnson LG, Schwartz SM, Shera KA, Wurscher
MA, et al. Human papillomavirus, smoking, and sexual practices in the etiology of

anal cancer. Cancer. 2004;101(2):270-80.

Bouvier A-M, Belot A, Manfredi S, Jooste V, Uhry Z, Faivre J, et al. Trends of
incidence and survival in squamous-cell carcinoma of the anal canal in France: a
population-based study. European journal of cancer prevention. 31 mai

2016;25(3):182-7.

Blanc A, Bonnet F, Brun-Vezinet F, Costagliola D, Dabis F, Delobel P, et al.
Groupe d’experts pour la prise en charge du VIH. 2017;55.

SNFCP "Le cancer de 'anus » - 2017 - [Internet]. Disponible sur:
https://www.snfcp.org/informations-maladies/cancer/cancer-de-lanus-2014/

Christodoulidou M, Sahdev V, Houssein S, Muneer A. Epidemiology of penile
cancer. Current Problems in Cancer. 1 mai 2015;39(3):126-36.

Moch H, Cubilla AL, Humphrey PA, Reuter VE, Ulbright TM. The 2016 WHO
Classification of Tumours of the Urinary System and Male Genital Organs-Part A:

Renal, Penile, and Testicular Tumours. Eur Urol. 2016;70(1):93-105.

Association francaise d'urologie : "I Epidémiologie des tumeurs malignes du
pénis" - 2018 [Internet].[cité 3 avr 2020]. Disponible sur:
https://www.urofrance.org/base-bibliographique/tumeurs-malignes-du-penis-
epidemiologie-des-tumeurs-malignes-du-penis

CHU de REIMS "Traitement des Cancers du Pénis" [Internet]. [cité 29 mars
2021]. Disponible sur: https://www.chu-reims.fr/offre-de-soins/prises-en-

105



57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

charge/service/urologie-andrologie/urologie-activite-et-poles/pole-uro-
oncologie/cancer-du-penis/traitement-des-cancers-du-penis

Recommandations HAS "Elargissement de la vaccination contre les
papillomavirus aux garcons" - Décembre 2019 [Internet].Disponible sur:
https://www.has-sante.fr/jcms/p_3116022/fr/recommandation-sur-l-elargissement-
de-la-vaccination-contre-les-papillomavirus-aux-garcons

Ho GY, Bierman R, Beardsley L, Chang CJ, Burk RD. Natural history of
cervicovaginal papillomavirus infection in young women. N Engl J Med. 12 févr

1998:338(7):423-8.

Association francaise d'hépato-gastro-entérologie " Prise en charge pratique
des condylomes. " 2015 [Internet].Disponible sur:
https://www.fmcgastro.org/textes-postus/no-postu_year/prise-en-charge-pratique-
des-condylomes/

Siegenbeek van Heukelom ML, Richel O, Nieuwkerk PT, De Vries HJC, Prins
JM. Health-Related Quality of Life and Sexual Functioning of HIV-Positive Men
Who Have Sex With Men Who Are Treated for Anal Intraepithelial Neoplasia. Dis

Colon Rectum. janv 2016;59(1):42-7.

Orphanet: "Papillomatose respiratoire récurrente" [Internet]. [cité 29 mars
2021]. Disponible sur: https://www.orpha.net/consor/cgi-
bin/OC_Exp.php?Lng=FR&Expert=60032

Niyibizi J, Rodier C, Wassef M, Trottier H. Risk factors for the development
and severity of juvenile-onset recurrent respiratory papillomatosis: A systematic
review. International Journal of Pediatric Otorhinolaryngology. 1 févr

2014;78(2):186-97.

Résumé caractéristique du produit : "Gardasil 9" [Internet]. [cité 6 avr 2020].
Disponible sur: https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-
information/gardasil-9-epar-product-information_fr.pdf

Haute Autorité de Santé. "Recommandation sur I'élargissement de la
vaccination contre les papillomavirus aux garcons" [Internet]. [cité 9 mars 2021].
Disponible sur: https://www.has-sante.fr/jcms/p_3116022/fr/recommandation-sur-
I-elargissement-de-la-vaccination-contre-les-papillomavirus-aux-garcons

Villa LL, Costa RLR, Petta CA, Andrade RP, Ault KA, Giuliano AR, et al.
Prophylactic quadrivalent human papillomavirus (types 6, 11, 16, and 18) L1
virus-like particle vaccine in young women: a randomised double-blind placebo-

controlled multicentre phase Il efficacy trial. Lancet Oncol. mai 2005;6(5):271-8.
Brotherton JML, Malloy M, Budd AC, Saville M, Drennan KT, Gertig DM.

Effectiveness of less than three doses of quadrivalent human papillomavirus
vaccine against cervical intraepithelial neoplasia when administered using a

106



67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

standard dose spacing schedule: Observational cohort of young women in
Australia. Papillomavirus Research. 1 déc 2015;1:59-73.

Goldstone SE, Jessen H, Palefsky JM, Giuliano AR, Moreira ED, Vardas E, et
al. Quadrivalent HPV vaccine efficacy against disease related to vaccine and

non-vaccine HPV types in males. Vaccine. 20 aolt 2013;31(37):3849-55.

Recomandations du Haut conseil de la santé publique : " Vaccination des
garcons contre les papillomavirus " 2016 [Internet].Disponible sur:
https://www.hcsp.fr/explore.cgi/avisrapportsdomaine?clefr=553

Quadrivalent Human Papillomavirus (HPV) Vaccine Induces HPV-Specific
Antibodies in the Oral Cavity: Results From the Mid-Adult Male Vaccine Trial. -
PubMed - NCBI [Internet]. [cité 6 avr 2020]. Disponible sur:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27511896

Liu EY, Smith LM, Ellis AK, Whitaker H, Law B, Kwong JC, et al. Quadrivalent
human papillomavirus vaccination in girls and the risk of autoimmune disorders:
the Ontario Grade 8 HPV Vaccine Cohort Study. CMAJ. 28

2018;190(21):E648-55.

Scheller NM, Svanstréom H, Pasternak B, Arnheim-Dahlstrom L, Sundstrom K,
Fink K, et al. Quadrivalent HPV vaccination and risk of multiple sclerosis and
other demyelinating diseases of the central nervous system. JAMA. 6 janv

2015;313(1):54-61.

Castellsagué X, Giuliano AR, Goldstone S, Guevara A, Mogensen O, Palefsky
JM, et al. Immunogenicity and safety of the 9-valent HPV vaccine in men.

Vaccine. 27 nov 2015;33(48):6892-901.

Recommandation sur I'élargissement de la vaccination contre les
papillomavirus aux garcons [Internet]. Haute Autorité de Santé. [cité 29 mars
2021]. Disponible sur: https://www.has-
sante.fr/jcms/p_3116022/fr/recommandation-sur-l-elargissement-de-la-
vaccination-contre-les-papillomavirus-aux-garcons

Zou H, Tabrizi SN, Grulich AE, Hocking JS, Bradshaw CS, Cornall AM, et al.
Site-specific human papillomavirus infection in adolescent men who have sex
with men (HYPER): an observational cohort study. Lancet Infect Dis. janv

2015;15(1):65-73.

HCSP. "Recommandations vaccinales contre les infections a papillomavirus
humains chez les hommes" [Internet]. Rapport de ’THCSP. Paris: Haut Conseil de
la Santé Publique; 2016 févr [cité 6 avr 2020]. Disponible sur:
https://lwww.hcsp.fr/explore.cgi/avisrapportsdomaine?clefr=553

Yeni P, Artieres P, Couteron J-P, Favier C, Foulquier-Gazagnes T, Goujard C,
et al. MEMBRES DE LA COMMISSION « JEUNES ». :81.

107



17.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

Vaccine Scheduler | ECDC [Internet]. [cité 6 avr 2020]. Disponible sur:
https://vaccine-
schedule.ecdc.europa.eu/Scheduler/ByDisease?SelectedDiseaseld=38&Selected
CountryldByDisease=-1

Stokley S, Szilagyi PG. Improving Human Papillomavirus Vaccination in the
United States: Executive Summary. Acad Pediatr. mars 2018;18(2 Suppl):S1-2.

Hall MT, Simms KT, Lew J-B, Smith MA, Brotherton JM, Saville M, et al. The
projected timeframe until cervical cancer elimination in Australia: a modelling

study. The Lancet Public Health. 1 janv 2019;4(1):e19-27.

Direction de la recherche des études de I'enseignement et des statistiques
"Vaccinations : attitude et pratigue des médecins généralistses” 2015 - [Internet].
[cité 7 avr 2020]. Disponible sur: https://drees.solidarites-
sante.gouv.fr/IMG/pdf/er910.pdf

Institut national de prévention et d’éducation pour la santé (France), Gautier A.
Baromeétre santé médecins généralistes 2009. Saint-Denis: INPES éd.; 2011.

Minestere des affaires sociales et de la santé"Stratégie nationale de santé
sexuelle" 2017-2018 [Internet]. Disponible sur: https://solidarites-
sante.gouv.fr/IMG/pdf/strategie_nationale_sante_sexuelle.pdf

Fonteneau L, Ragot M, Parent du Chatelet |, Guthmann J-P, Lévy-Bruhl D.
The use of reimbursement data for timely monitoring of vaccination coverage: the
example of human papillomavirus vaccine following public concerns about
vaccine safety. BMC Public Health. déc 2015;15(1):1233.

Semenzato L, Botton J, Drouin J, Cuenot F, Weill A, Zureik M. Maladies
chroniques, états de santé et risque d’hospitalisation et de déces hospitalier pour
COVID-19 lors de la premiére vague de I'épidémie en France: Etude de cohorte
de 66 millions de personnes. :41.

Santé publique France :"Enquéte rapport au sexe 2019" "[Internet]. [cité 6 avr
2020]. Disponible sur: /les-actualites/enquete-rapport-au-sexe-2019-objectif-de-
participation-depasse

Campana V, Coussin L, Trroba C, Alberti C Internventions permettant
d'augmenter la couverture vaccinale du vaccin contre le papillomavirus humains
BEH 22-23, septembre 2019

Tulula M, Evaluation de I'impact des praticiens sur la couverture vaccinale
HPV en Occitanie [Thése de Doctorat en Médecine] Université Toulouse Ill, 2019

CartoSanté "Indicateurs : cartes, données et graphiques” [Internet]. [cité 15 avr
2021]. Disponible sur: https://cartosante.atlasante.fr

108



ANNEXES

Choquenet Charlotte
14000 Caen

Chere Consoeur, Cher Confrére,
Interne en médecine générale, jeffectue ma thése d’exercice sur la

vaccination contre le papillomavirus et ses nouvelles recommandations.

Il a été réalisé des theses concernant le ressenti des médecins généralistes et leur
souhait ou non de vacciner leurs patients. Il en est ressorti que pour nombre de
médecins généralistes, un sentiment de manque de connaissances a freiné la
vaccination.

C’est pourquoi jai choisi de réaliser une thése afin d’évaluer les connaissances
réelles concernant cette vaccination mais aussi dans le but de fournir une synthese
explicative des derniéres recommandations, réutilisable par le médecin comme

support lors des consultations a ce sujet.
Je sais que vous étes tres sollicités et votre temps précieux, c’est pourquoi jai

essayé de réaliser un questionnaire court avec l'objectif de vous sensibiliser a cette

vaccination.
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Remplir ce questionnaire vous prendra moins de 10 minutes. Vous trouverez ci-joint
une enveloppe timbrée pour renvoyer vos réponses (qui seront traitées de maniere
anonyme). Ainsi que les réponses au questionnaire et pour finir une synthése
récapitulative (documents que je vous demanderai de lire aprés avoir répondu au

guestionnaire).
Je reste bien évidemment a votre disposition par mail ou téléphone pour répondre a
vos éventuelles questions et vous remercie infiniment pour votre contribution a ce

projet.

Je vous prie de recevoir, Chére Consoeur, Cher Confrére, I'expression de mes plus

respectueuses considérations.

Choguenet Charlotte

Nota bene : Réponse souhaitée avant le 18 janvier 2021. Enveloppe préaffranchie

mise a votre disposition.

Annexe 1 : Courrier & destination des médecins généralistes
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Quedlionnaiks & deslinalion des médesind généralidles .
La vacoinalion contre le papillomavirus el ded denniéned
recommandaliond.

[ BN S BN B RN BN B BN N OB BE BN R N B NN R RE RN BN CRE BN RN BE BN NN BN R BB NN N CNE BN NN R NE RN B R R N B A

Ce questionnaire, réalisé par une interne de mededne générale, dans le cadre de |a réalisation d'une thése d'exercice,
ect stricternent anonyme. Les re'p{:nses permettront d'apprécier les connaissances de la vaccination confre le papillo-
mavirus par les médecins généralistes calvadosiens.

Wous bénéficierez ensuite des réponses mais aussi d'une synthése concernant cette vaccination et ses demidres re-

commandation, support vous permettant de retrouver les divers points majeurs et ainsi de pouvoir les utiliser lors de
wos consultations.

Moins de 10 minutes vous seront nécessaires pour répondre a ces quelques questions. Merd de votre participation.
ll'f pﬁﬁﬂmﬂ@ﬂﬂ, B F TN PPN PRSP T A FP YA FR R A PR A FFR A ER A FFFA TN A FFUAFTAFE U PTANEN

1. Yous etes : 7. Avez vous une formation particuliere en
gynecologie ou médecine de |"adolescent ?

Cui [ nen [

un homme D e 'FEFHF‘I'IE I:I

2. Votre age -

<30ane [] 8. A quelle fréquence réalisez vous des

31 340 |:| consultation de g}rnécobgie ?

sMaso O <lx/mois  []

51450 |:| < 1fsemaine |:|

8l etpluz [] < 10/zemaine [ ]

3. Vous travaillez : >10/semaine  []

seulle) [ en groupe [ 9. A quelle fréquence réalisez vous des
consultationss de pediatrie ?

4. Yous exercez une activite : < 5/ semaine []

< 10/ semaine [ ]
< 30/ semaine [

rurale [] =zemirurale [] urbaine []

5. Depuis combien d*annees aétes-vous _

installe(e) 7 = 30/ semaine [

< 10ans []

11420an: [] 10. Conseillez vous a vos proches eligibles a

la vaccination contre le HPV de la realiser ?

23 30an: [
3 et plus ] Oui [] nen []

b Participez vous a la formation de jeunes
medecins ?

-Inteme oui [ ] nen []
- Extame oul [ | non [
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sénéralités :
11. Selon vous, combien de genotypes d'HPY differents existent-ils ? (1 seule bonne réponse)
a)<50 [

b)50a100 1

g1o0a150 O

d)1502200 O

e) =200 O

12. Selon vous, quels sont les HPV a haut potentiel oncogéne 7 (1 seule bonne réponze)
a)16,18,31,33,35 [
b} &, 11,13,40,42 [
€)17,19,32,34, 36 [

d)7,12,14, 41,43 O

13. Concernant la transmission du HPY, cette derniere peut s'effectuer par 7 (15 5 bonne(s) réponse{s}}
a) Peau & peau [

b) Mugususes & mugueuses [

¢l Le linge [

d) Les surfacss contamindss [
&) Transmission verticale & 'accouchement [

14. Selon vous, quelles pathologies sont HPY induites ? {1 & 5 bonne(s) réponse(s))
a) Cancar de l'anuz [

b) Cancer du peniz= [

) Cancer du vagin [

d) Condylomes ano-génitaux []

&) Cancer de I"'oropharynx [

15. Selon vous, combien de cancers (tous types confondus) sont HPY induits par an en France ?
{1 seule bonne réponse]

a) <1000 [
b) 1000 & 2500
<) 2500 & 4000
d) 4000 & 5500

O O0O0n0O

&) 5500 a 7000
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16. Selon vous, combien de cas de cancer du col sont HPV induits par an en France ? (1 seule bonne
réponse]

a) <1000 O
b) 1000 & 2000
c) 2000 & 3000
d) 3000 a 4000

I

=) 4000 & 5000

17. Le HPV est responsable de quel pourcentage de néoplasie du col de I'utérus ? (1 sewle bonne
réponse]

a)5% O

&) 25% [
c) 0% [
d)75% [
s)100% [

18. Selon vous, le traitement des lésions preé-cancereuses du col de I"'uterus par conisation a pour
consegquence(s) : (1 a 5 bonne{s) réponse(s))

a) Un rizque d'infertilité []

b) Une augmentation de rizque d'accouchement prématuré [

c) Une augmentation du risque d'accouchement par cézarienne [

d) Uns augmentation du rizque de donner naiszance & un enfant de petit poids de naizzance [

g) N’z paz de conzéguence [

19. Concernant le cancer de I"anus lié au papillomarivus (1 seule bonne réponse) -

a) Il szt dénombré chague année en France moinz de 300 caz []

b} Il ezt dénombré chagus année en France un millier de cazs [

e} Il est dénombré chague annés en France environ 1500 caz [

d) Il touche d'avantage les femmes que lez hommes []

g} Il touche d'avantage les hommes ayant dos relations ssxuslles avec des hommes [

20. 5e|]:m wous, quel pourcentage des cancers ORL sont HPY indurts par an en France 7 (1 seule bonne
répanse
a)=10% O
B) 10 & 20%
c) 20 & 30%
d) 30 & 40%
e) 40 & 530%

Oo0oood
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21. Il est recommandé de vacciner les jeunes filles (1 sewie bonne réponsa) -

a) Par un schéma & deux doses quslque soit 'age [

b) Par un schéma & trois doses quslque soit 'ags [

o) Par un schéma & doux doses do 11 & 14 ans puis trois doses de 16 & 10 ans révolus [
d) Par un schéma & 3 doses de 11 & 14 ans puis deux doses ds 16 & 19 ans révolus []

&) Il n'est pas recommandé de vacciner les jeunss files [

22. Concernant le depistage du cancer du col de I'utérus, il convient de réaliser (7 3 5 bonneys) ré-
ponse(s)) :

a) Un frottis cernvioo-utérin & 25 ane puis tous les 3 ans jusqu'a 66 ans [

b} Un frottis cervico-utérin & 25 ans puis tous les 3 ans jusqu'a la ménopause [
o) Une surveillance par frottis cervioo-utérin réguliors de 26 4 30 ane [

d) Uns surveillance par teste HPV réguliers de 30 2 65 ans [

g) |l n'est pas nécoseaire de réaliser lo depistage si los femmes sont vaccindss [

23. Il est recommandé de vacciner les jeunes hommes homosexuels @ (1 seuie bonne réponsea)
a) Par un sochéma & doux doses do 11 & 14 ane puis trois dosss de 16 & 10 ans rdvolus [

b) Par un schéma & doux dosses jusqu'a I'Age de 26 ans [

o) Par un sch&ma & trois dosss jusqu'a l'Sge de 26 ans [

d) Par un schéma & guatre doses jusqu'a Mge de 26 ane [

&) Il n'est pas recommandé de vaociner les jeunes hommes homossxusls []

24.1l est recommande de vacciner les jeunes gargons : (7 sewle bonne réponse)

a) Par un schéma 4 deux doses quelques soit 'age

b) Par un schéma & trois dosses quslgue soit I'age [

o) Par un schéma & doux doses do 11 & 14 ane puis trois doses de 16 & 10 ans révolus [
d) Part un schéma & trois doses de 11 4 14 ane puis deux doses de 16 & 10 ans révolus [

&) Il n'est pas recommandé de vacciner les jeunss gargons [

25. 5i vous réalizez la vaccination anti HPV, quel vaccin prescrivez-vous habituellement 2
a) Gardasil4 [

b) Cervarix [

o) Gardasile [
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24. En Europe, combien de pays recommandent la vaccination HPV pour les filles et les gargons ?
{1 sewle bonne réponse)

a)1 O
B)1a5 [
cg5a10 O
d10a15 O
e} =15 [

Cocveniere vanoinale o Famoe

27. Selon vous, quel est le taux de couverture vaccnale chez les jeunes filles en 2018 pour un sche-
ma complet de vaccination ? (1 seule bonne réponse)

a) <15% [
b)15a30% [
c)30a45% O
di45a40% O
s =60% [

Léppnilé ol vizonin,

28. Quels sont les effets indésirables pouvant &tre reliés a la vaccnation HPV ? {1 3 5 bonne(s) ré-
ponseis))

a) Figvre []

b) Erythéme au point de ponction [
c) Céphaléss ]
d) Scléross an plaqus []

&) Autres pathologie: du systéme nerveusx central O

Pous fini. voud powveg ajoulet ict un commeniaine

Annexe 2 : Questionnaire
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LE L R L R L ARELE LR IR R LERELRRESE S LANELERELESEESE LIRS L MELEELRLRESDE ISR LEEL]]

#m‘mw EFISFISFEIS AN FEISFES AR FESFEISFENSFESFESFEESFESFESFERSFENF
Generalites -
11. Selon vous, combien de génotypes d"HPV différents existent-ils 7 (1 seule bonne réponse]
&) =30
k) 50 100
) 100 & 150
d) 1502 200
&) >200

Il existe plus de 200 génotypas d'HPV différents ot 112 ont &t6 séquences.

12. Selon wous, quels sont les HPY & haut potentiel oncogéne 7 (1 seule bonne répanse)

aj 16, 18, 31, 33, 35

Les HPY & heut potentiel cncongene sont les HPY - 14, 18, 31, 33, 35, 45, 52, 58, 3%, 51, 346, 59
k)& 11,13, 40, 42

17,19, 32,34, 35

d)7.12,14. 41, 43

13. Concernant la transmission du HPV, cette demiére peut s'effectuer par 7 (1 a § bonne(s) réponseis))
a) Peau 3 peau

b} Mugueuses 3 mugqueuses

<} Le linge

dj Les surfaces contamindes

&) Transmission verticale 3 Faccouchement

Les modes de transmissions de Iinfection HPV sont nombrews : par contact direct de peau & peau, ou

MUQUeUEes 8 MUQuUeuses mais aussi par les mains, le linge ou les surfaces contaminéss. C'est pourguoi les
différentes Studes n'ont pas démontré le réle de protection des présanvatifs face a IMinfection par HFW!
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Géneralites -

14. Selon vous, quelles pathologies sont HPY induites ? {1 4 5 bonne{s) réponse(s))
a) Cancer de |"anus

b} Cancer du penis

c) Cancer ddu vagin

d) Condylomes ano-genitaws

e} Cancer de "oropharynx

Les pathologies HPY induites sont : be cancer du col de I"utérus, cancer de la vulve et du vagin, cancer de
I'anus, cancer ORL, cancer du pénis, condylomes, papillomatose respiratoire recurrents.

15. Selon vous, combien de cancers (tous types confondus) sont HPV induits par an en France 7
{1 seule bonne réponse)

a) <1000

b} 1000 & 2500

£ 2500 & 4000

d) 4000 & 5500

e) 5500 & 7000

Il ¥ & 4300 nowvasux cas de cancers HPY induits par enen France.

14. Selon vous, combien de cas de cancer du col sont HPY induits par an en France 7 {1 seule bonne
réponse}

a) <1000

b} 1000 & 2000

c) 2000 a 3000

Il ¥ & 3000 nowvesux cas de cancers du col HPY induits par an en France.
o} 3000 & 4000

&) 4000 & 5000

17. Le HPV est responsable de quel pourcentage de néoplasie du col de I'utérus 7 {1 seule bonne
répanse)

a) 3%

b} 25%
c) 30%
d} 75%
&) 100%

1005 des cancers du col de 'utérus sont HPY induits.
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18. Selon vous, le traitement des lésions pré-cancereuses du col de 'utérus par conisation a pour
conséquence({s) - {14 5 bonne(s) riponse{s])

&) Un rique dinfertilits

b} Une augmentation de risque d'accouchement prématuré

<} Une asgmentation du risque d'accouchement par césarienne

dj Une augmentation du risque de donner naissance 3 un enfant de petit poids de naissance

Un risque d'accouchement prématuré st mutliplié par 1,7 & 2,6. Le risque de césarienns par 3.
Ainsi gqu'un risgue de donner naissance & un enfant de petit poids.

&) M'a pas de conséquence

1%. Concernant le cancer de I"anus lié au papilllomavirus (1 seule bonne réponse) -

&) Il ezt dénombré chague annés en France moins de 300 cas

b] Il est dénimbré chaque année en France un millier da casz

<} Il est dénombré chague année en France environ 1500 cas

dj Il touche d'avantage les femmes que les hommes

&} Il touche d'avantage les hommes ayant des relations sexuelles avec des hommes

0% des cancers de 'anus sont lids awx HPY et représantent 1450 cas par an en France. Les femmes restent
les premisres attsintes awec 1100 cas.

Les hommies ayant des relations sexuelles avec des hommes sont ur'acﬁcpula:'m trés & risgue avec un CR

& &.8 en cas da rapport anal réceptit. HPV 16 at le VIH de type 1 sont des facteurs da risque da cancer de

I"anus.
20. Selon vous, quel pourcentage des cancers ORL sont HPY induits par an en France ? (1 seule bonne
réponse)

&) <105

k) 10 a 20%

<) 20 & 30%

d) 30 a 40%

35% des cancars ORL sont HPY induits par an an France.

) 40 & 50%
Recommandations et schéma vaccinal en France -

21_ 1l est recommandé de vacdner les jeunes filles - (1 seule bonne réponse)

&) Par un schéma a deux doses quelgue soit I'age

&) Par un schéma a trois doses quelque soit I'ége

<} Par un schéma a deux doses de 11 3 14 ans puis trois doses de 15 3 19 ans révolus

Waccination entre 11 et 14 ang par un schéma & deux dosss 3 6 mois d'intervallss soit MO et M4, Rattrapage
possible entre 15 &t 19 ans révolus par un schéma & troks doses 3 zéro, deux et & mois soit MO, M2 et ME.

d) Par un schiéma 3 3 doszes de 11 & 14 ans puis dews doses de 15 & 19 ans révolus

&} Il n'est pas recommands de vacciner les jeunss fillss
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22_Concernant le depistage du cancer du col de I'utérus, il convient de réaliser (1 a 5 bomne(s) ré-
ponseis) -

a) Umn frottis cenvico-utéring 3 25 ans puis tous les 3 ans jusqu'a &5 ans

b) Un frottis cenico-utéring a 25 ans puis tous les 3 ans jusgu'a la ménopause

c) Une surveillance par frottis cervico-utérin réguliers de 25 3 30 ans

dj Une surveillance par tests HPY réguliers de 30 ans 3 45 ans

Les dermigres recommandations préconisent la réalisation d'un frottis cervico-utérin de 25 a 30 ans. Avec un
premier frottis cervico-utérin & 25 ans suivi d'un second & 246 ans, ils seront ensuite espacés de 3 ans.

A partir da 30 ans, le suivi sera réaliss non plus par forttis cenvico-utsrin mais par test HPY & 3 ans du dar-
nigr FCU puis tous les 5 ans jusgu’s &5 ans.

&) Il n'est pas ndcessaire de réalizer do dépistage si les femmes sont vaccinges

23. Il est recommandé de vacdner les jeunes hommes homosexuels - (1 seule bonne réponse)
&) Par un schéma a dew doses de 11 & 14 ans puis trois doses de 15 3 19 ans révolus

k) Par un schiéma a deux doses jusqu'a I'age de 26 ans

<} Par un schéma & trois doses jusqu'a I'age de 26 ans

Lee recommandetions concernant les jeunes hommes homosexuels préconisent une vaccination par un
schéma troi doses a MO, M2 et Wb jusgu’a I'age de 24 ans révolus.

d) Par un schiéma a 4 doses jusgu'a I'Bge de 26 ans

&) |l n"ast pas recommandé de vacciner les jeunes hommes homaosexusl

24 1l est recommandé de vacdner les jeunes gargons : (1 seule bonne réponse)

&) Par un schéma a deux doses quelgues soit I'age

b) Par un schiéma a trois doses quelgue soit 'age

<} Par un schéma a deux doses de 11 3 14 ans puis trois doses de 15 3 19 ans révolus

lestr #cr"urnarjdé depuis fin 2019 de vacciner aussi lss jeunss gapgons avec le méme schéma que les _
sunes Tilles. Soit un schidma deux doses O2 11 & 14 ans jpuis un schnéma trois aosss. Cet recommandations
ont suites & de nombreuses études ayant mis en évidence I"existance de pethologies HPY induites chez les

jsunses gargons (cancéreuses et non cancersusss). Cetle mesure vise également & augmentar |a protection
des jeunss filles da maniére indirecte.

o) Part un schéma a trois doses de 11 & 14 ars puis deux doses de 15 3 19 ans révalus

&) |l n"est pas recommandé de vacciner les jeunes gargons
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26. En Europe, combien de pays recommandent la vaccination HPV pour les filles et les gargons 7 (1
seule Bonne réponse)

&l

B)j1a5

€)3a10

d) 10315

A ce jour, 14 pays recommandent la veccination contre le papillomavinus pour les filles et les gargons - Al-
lemagne, Autriche, Belgique, Croatie, Danemark, Estonie. Finlands, Irlanas, falie, Lischtenstein, Norwbgs,
Republiqus tchéque, Royaume-Uni, Slovaguis.

g} =15

Cotavetlicre vamarale e Mance

27. Selon vous, est le taux de couverture vacdnale chez les jeunes filles en 2018 pour un sché-
mtmﬁetde%mﬁm?ﬁnﬁmm

&) <15%

b} 15 a 30%

Le taux de couverture vaccinal en 2018 était de 23.7% pour un schéma complet et 29.4% pour la premiére
CEg.

) 30 & 45%
d) 45 & 60%
g) =60%

SesehiTE dlie vannin.

28. Quels sont les effets indésirables pouvant &tre reliés & la vacdnation HPV - (1 3 5 bonneis) ré-
ponse(s])

g) Figwrs

b} Erythéme au point de ponciion

) Céphalées

Les événements au point de ponction sont les événements indésirables les plus fréguents associss aux
céphalées et 3 |a figvre. Néanmaoins il n a pas &té mis en gvidnoe de maladie démyélinizants du systéme
narvews central post veccination anti HPY

d) Sclércse en plague

8} Autres pathologies du systéme nerveux ceniral

Annexe 3 : Réponses au guestionnaire
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HPV: HUMAN
PAPILLOMAVIRUS

Pourqual vacciner ?

QUELLES CONSEQUENCES
D'UNE INFECTION A HPV ?

Papillomatose
respiratoire Cancer ORL
récumrente. foropharyns).

Cancer du
col de l'utérus,
vubve, vagin.
Condylomes anogénita,
dysplasie du col.

Annexe 4 : Plaguette récapitulative concernant la vaccination HPV et ses dernieres

recommandations, recue par les médecins généralistes (en couleur)
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TITRE DE LA THESE : La vaccination contre le papillomavirus et ses derniéres recommandations : état

des connaissances des médecins généralistes Calvadosiens.

RESUME :

Objectif La vaccination contre le papillomavirus est recommandée en France depuis 2006. Néanmoins, la
couverture vaccinale demeure faible, 23% des jeunes filles bénéficient d’'un schéma complet. A contrario,
I’Australie a vacciné 80% des jeunes filles et 76% des jeunes garcons de sa population. De plus, de nouvelles
recommandations concernant la vaccination des garcons ont été promulguées récemment. Or, la place du
médecin généraliste est centrale dans cette vaccination. L’objectif principal était d’évaluer les connaissances des
médecins généralistes libéraux du Calvados. Nous souhaitions également sensibiliser les médecins généralistes
en mettant a jour leurs connaissances grace a une plaquette « mémo », support pour leurs consultations.
Méthode Un questionnaire comprenant 18 questions a été envoyé a un échantillon aléatoire de 240 médecins
généralistes. Nous avons obtenu un score global sur 18.

Résultats 101 réponses nous ont été retournées. Le score global obtenu était de 7,44/18 (40%), les scores dans
les sous-catégories étaient de 1,70/4 (43%) pour la section généralités, 1,17/6 (20%) pour 'oncogenése et 4,56/8
(57%) pour la vaccination. Les femmes et les médecins exercant en groupe présentaient des scores
significativement supérieurs, (p=0,034 et p=0,028); tout comme les médecins recommadant cette vaccination a
leurs proches (p=0,023).

Conclusion Les recommandations vaccinales sont globalement bien connues des médecins généralistes
Calvadosiens. Cependant, les connaissances générales sur le HPV et ses conséquences semblent plus faibles :
ceci pourrait expliquer la difficulté & argumenter et promouvoir cette vaccination.

MOTS-CLES : Papillomavirus, Vaccination, Recommandations, Connaissances, Médecins généralistes

TITLE OF THE THESIS :

Papillomavirus vaccination and its latest recommendations : state of knowledge of Calvados general
practitioners.

SUMMARY

Outcome HPV vaccination has been recommended in France since 2006. Nevertheless, vaccination coverage
remains low, with 23% of young girls receiving a full course. In contrast, Australia has vaccinated 80% of girls and
76% of boys in its population. In addition, new recommendations concerning the vaccination of boys have recently
been promulgated. General practitionners have a central role in vaccination. The main objective was to evaluate
the knowledge of general practitioners in Calvados. We also wanted to raise awareness among GPs by updating
their knowledge with a "memo” booklet to support their consultations.

Method A questionnaire with 18 questions was sent to a random sample of 240 general practitioners. We
obtained an overall score out of 18.

Results 101 responses were returned. The overall score obtained was 7.44/18 (40%), the scores in the
subcategories were 1.70/4 (43%) for the general section, 1.17/6 (20%) for oncogenesis and 4.56/8 (57%) for
vaccination. Women and group physicians had significantly higher scores (p=0.034 and p=0.028), as did
physicians who recommended vaccination to their relatives (p=0.023).

Conclusion The vaccination recommendations are generally well known among Calvados general practitioners.
However, general knowledge of HPV and its consequences seems to be lower : this could explain the difficulty in
arguing and promoting this vaccination.
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