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Cancers induits par le
virus du papillome
humain chez
I'homme
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Cycle de vie
de I'HPV dans
I'épithélium
squameux

Dermatologic Therapy,
Vol. 23, 2010, 458-476
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Histoire naturelle de l'infection par HPV
et progression vers le cancer du col de l'utérus
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90% of HPV infections clear |\ :
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cervix
Regression

: or become undetectable
Vagina within 1-2 yr Highest prevalence in 20s
' Highest prevalence in and 30s; detection depends Median age at diagnosis
— late teens and early 20s on age at screening in the United States, 50 yr

N Engl J Med 388;19 nejm.org May 11, 2023



Cancers associés et attribués a l'infection par HPV
Etats-Unis, 2015-2019

No. of Percentage of Cancers
HPV-Associated Probably Caused Estimated No. of Cancers Probably Caused
Cancer Site Cancers by Any HPV Type by Any HPV TypeTt

Among Females Among Males Among Both Sexes

Cervix 12,293 91 11,100 0 11,100
Vagina 879 75 700 0 700
Vulva 4,282 69 2,900 0 2,900
Penis 1,375 63 0 900 900
Anusi 7,531 91 4,700 2,200 6,900
Oropharynx 20,839 70 2,300 12,500 14,800
Total 47,199 79 21,700 15,600 37,300

N Engl J Med 388;19 nejm.org May 11, 2023



Au Maroc, le premier cancer de la femme est :

A. Cancer du sein
B. Cancer du col

C. Je ne sais pas



Epidémiologie de I'HPV dans les populations présentant
un cancer du col utérin au Moyen-Orient et en Afrique du Nord

HPV Prevalence From
Screening Studies

[120% and above
19-15%

10-14%

9-5 %

B Below 5%
[JUnderreported

-

Journal of Infection and Public Health (2020)



En chiffres : Cancer du Col de I’Utérus

4 ) 4 )
A travers le monde En 2020, ET,
604 000 342 000
Nouveaux cas Déces

N/ \ _/
( Chaque année, ) 4 )

environ :
2200 nouveaux Et environ,
cas de cancer 1190 déceés
du col de
\_ lutérus ) \_ )

Source : Ministére de Santé



Les vaccins contre le cancer du col existant au Maroc sont :

A. Des vaccins bivalents
B. Des vaccins quadrivalents
C. Des vaccins nanovalents

D. Je ne sais pas



HPV et cancer

2 Vaccins prophylactiques contre I'HPV de nouvelle génération
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Assemblage des monomeres L1 et L2 x = fois. ds = double brin. L1 = la
protéine de capside majeure du papillomavirus humain. L2 = |a protéine
de capside mineure du papillomavirus humain.

Lancet Oncol 2015; 16: e217-25
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> 90% of
genital warts
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Types HPV VLP dans le vaccin VLP nonavalent Les VLP dans les vaccins bivalents,
quadravalents et nonavalents sont indiqués avec la proportion de maladie
néoplasique attribuée a chaque groupe. HPV = virus du papillome humain.
VLP = particule de type virus.



La réponse immunitaire adaptative a la vaccination

1. Intramuscular
injection of HPV
vaccine

to draining
lymph node

4. Tcell
activation, i
differentiation !

Cytokines " {o

8.Bcell
differentiation

Memory
B cell

Long-lived
plasma cell

'\ 9. Antibodies

'\ secreted into
~ | circulation

Trendsin Immunology

Trends in Immunology, October 2022, Vol. 43, No. 10




Taux de vaccination contre le VPH dans le monde

NORTH
AMERICA
53.4%

EUROPE
36.4%

AFRICA
1%

Front. Immunol. 11:1434. doi: 10.3389/fimmu.2020.01434

OCEANIA
41.1%




Les vaccins contre le cancer du col ont un effet:

A. A court terme
B. A moyen terme
C. Along terme

D. Je ne sais pas



Impact de l'efficacité des vaccins contre I'HPV

Devenir a court terme Devenir a moyen Devenir a long terme

terme

e Prévalence de I'HPV « Cancers associés

- Verrues génitales * CIN Pre-cancers « al'HPV

Des années a des décennies Décennies




Prévalence de |' HPV en Australie avant et apres la vaccination

A - Any HPV
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Prévalence de l'infection de type vaccin quadrivalent
chez les filles et les femmes
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Progres dans la vaccination du vaccin prophylactique contre
le papillomavirus humain

2VHPV —— 70% of cervical cancer
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Front. Immunol. 11:1434. doi: 10.3389/fimmu.2020.01434



Impact de la vaccination sur les verrues génitales
dans plusieurs pays

Dans les pays® avec une haute couverture(250%)
pour 3 doses de vaccin HPV 6/11/16/18 chez les femmes
a vl o= o= ol = =
61« 34 32%

Relative Risk Relative Risk Relative Risk
0.39 (95% Ci; 0.22-0.71) 0.66 (95% Cl; 0.47-0.91) 0.68 (95% Cl; 0.51-0.89)
Réduction des verrues génitales
chez les filles de 15 a 19 ans
‘dans les pays avec une

Ré:;gt.:;" chezdgz: “mu :: ~ Réduction chez les femmes
eiiorhie hone i) WS i 10iuns dans fes pays | L 20 A 39 ans dans e
des périodes pré et post vaccinales avec haute  couverture pays avec | haute couverture

vaccinale.? lvaccinal_e.

[ + Immunité de groupe ]

aSeven high-income countries that include the 4vHPV vaccine: Australia, Canada, Denmark, Sweden, New Zealand, Germany and the United States.
bHigh coverage defined as >50% receiving 3 doses of 4vHPV vaccine in Australia, Denmark, and New Zealand.
1. Drolet M, Bénard E, Boily MC, et al. Lancet Infect Dis. 2015;15(5):565-580.




Vaccination quadrivalent contre 'HPV
et incidence du condylome
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Efficacité en vie réelle du vaccin
contre les anomalies cervicales de hauts grades1-3

46%

(95% CI; 33%-57%)

Réduction des CIN2/3+
hez les femmes avec un schéma
vaccinal complet vs les femmes
non vaccinées de 11 a 27 ans.!

(3 doses de vaccin HPV 6/11/16/18)

73%

(95% Cl; 33%-90%)

Réduction des CIN2/3+ parmi les
femmes vaccinées vs. les non
vaccinées dans la cohorte de
naissance 1993 to 1994

(18-19 ans en 2006-2012 pour > 1 dose
de vaccin HPV 6/11/16/18) ?

75%

(95% CI; 65%-82%)

Réduction des CIN2+ parmi les
femmes vaccinées (avant 17 ans
avec 3 doses du vaccin HPV
6/11/16/18) vs. les non vaccinées
avec une initiation de |Ia
vaccination faite avant 17 ans.?

aVaccinated compared to unvaccinated women; calculated as (1-incidence rate ratios, odds ratio, or hazard ratio)*100. CIN2/3+=cervical intraepithelial neoplasia grade 2 or 3 or worse.
1. Crowe E et al. BMJ. 2014;348:g1458. 2. Baldur-Felskov B et al. J Nat/ Cancer Inst. 2014;106:djt460. 3. Herweijer E et al. Int J Cancer. 2016;138:2867—-2874.




Quel sera I'impact de la vaccination
sur I'épidémiologie du cancer du col ?

Vacciner 142 jeunes filles évite A

11
cas de vVerrues genitales




Vaccination contre I'HPV en tant qu'approche préventive E—
contre la papillomatose respiratoire récurrente
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Mauz et al. BMC Infectious Diseases (2018) 18:343



Avec les vaccins anti-HPV, il existe :

1. Une protection croisée
2. Une immunité du troupeau
3. Les deux

4. Aucune des 2



Baisse des verrues ano-génitales B
avec la vaccination contre I’'HPV, 2006-2014

Prevalence per 1000 Person-Years
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Immunité de groupe - Verrues génitales et HPV

Fig 1 Proportion of Australian born women diagnosed as having genital warts at first visit, by
age group, 2004-11.
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Fig 3 Proportion of Australian born heterosexual men diagnosed as having genital warts at first
visit, by age group, 2004-11.
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Evaluation de I'immunité du troupeau
et de la protection croisée en Australie
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Lancet Infect Dis 2014; 14: 958-66



Efficacité du vaccin et immunité potentielle du troupeau
Prévalence oro-pharyngée du VPH-16

HPV prevelance %
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Dans la vaccination anti-HPV, il est admis de donner :

A. Une dose
B. Deux doses
C. Trois doses

D. Je ne sais pas



Vaccins HPV
Quel schéma vaccinal ?

Administration
de la 2¢ dose de
vaccin anti-PVH

Administration

de la 1 dose de
vaccin anti-PVH

0 mois 6 mois




Programme National d’Immunisation
Calendrier national de vaccination
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Qui vacciner et a quel age ?

i RECOMMANDATIONS ET
REMBOURSEMENT

AMM




Variable Recommandation

Groupe d’age
11 ou 12 ans Groupe d'dge de vaccination systématique
peut étre initié a partir de 9 ans
Recommandations 13-26 ans Vaccination de rattrapage pour les personnes
pour la vaccination précédemment non vaccinées
contre le VPH aux 27-45 ans Prise de décision clinique partagée pour les
Ftats-Unis personnes précédemment non vaccinées

N Engl J Med 388;19 nejm.org Nombre de doses

May 11, 2023

Parmi les personnes dgées de 9 2 doses, la deuxiéme dose étant administrée
a 14 ans au début du vaccin 6 a 12 mois apres la 1° dose

Parmi les personnes agées de 3 doses, la deuxiéme dose étant administrée 1
= 15 ans au début du vaccin ou a 2 mois apreés la premiére dose et la

celles souffrant d'une maladie troisieme dose étant administrée 6 mois apres

immunodéprimée la premiére dose



Dans la prévention du cancer du col :

1. Vaccination seule
2. Dépistage seul
3. Vaccination et dépistage

4. Je ne sais pas



70 -

Eradication
of HPV

Vaccin contre ’'HPV :
Efficacité de la
vaccination
pré-adolescente

33%

29%
par rapport au 30 - -
dépistage 21% 21%
Human Vaccines & Immunotherapeutics 20 1 13% 116%
10:12, 3509--3512; December 2014 .l. . J.
10 - 1
0 -

VIA 1-visit HPV 2-visit VIA 1-visit HPV 2-visit CYTO 3-visit VIA 1-visit HPV 2-visit

Screening
2x at 35 & 40

44%

40 -

Cancer reduction (%)

Screening Vaccine

3x at 35,40 & 45
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La vaccination anti-HPV des garcons est rentable ?

A. Oui
B. Non

C. Je ne sais pas



. . , Stratum corneum | %Coméocytes
Vaccination contre I'HPV i ~

Stratum granulosum | - e = _*'-ti:j\';;ii =
chez le sujet masculin : n s
Evidence et pratique Stratum spinosum | 5 e Cellulles de Langerhans

Mélanocyte
Cellule de Merkel

Stratum basale

Derme C 0

\ -
6 semaines| E : La cellule chargée en virus
desquame ou se rompt,

libérant les virus

s e S = pour une nouvelle infection

Amplification de FADN viral
dans des cellules
ne se divisant plus

Le virus et la cellule
se répliquent ensemble

o
AR
AN
AN
L remegee

Le virus infecte

un kératinocyte
de la couche basale

Pyramide de prévalence d’HPV selon la localisation

0 semaine

Rev Med Suisse 2019 ; 15 : 2202-4 Mécanisme de I'infection & HPV

jusqu’a son relargage en surface



Vaccination contre le VPH : joue-t-elle un réle dans la prévention du
cancer du pénis et d'autres lésions pré-néoplasiques ?

HPV (16/18) S
* .’ "‘i'
* » * :0:;7.,";.1
- ., 2y
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P53 degradation
loss of tumor

suppression by P53

L. Elst and M. Albersen / Seminars in Oncology Nursing 38 (2022) 151284



Vaccination des gar¢cons contre le virus HPV

Vaccination des gargons

Couverture des filles (%)*

Recommandation

Financement **

Date Date de début Vaccin
Gargons
Australie 70-80 2011 12-13 2013 12-13 Gardasil 9
Canada Québec 80 2012 9-26 2018 9-12* Gardasil 9 + Cervarix®
Autres provinces 2012 9-26 2013-2018* 9-12* Gardasil 9
Autriche 60-65 2013 >9 2014 9 Gardasil 9
Italie NF 2017 11 2015-2018* 11 Gardasil 9
Israél NF NF NF 2015 13-14 Gardasil
Suisse NF 2015 11-26 2016' 11-13 Gardasil
Nouvelle Zélande NF NF NF 2017 9-26 Gardasil 9
Norvége 70-80 NF NF Automne 2018 12 Cervarix
Allemagne ~50 Juin 2018 9-14 Septembre 2018 - Cervarix or Gardasil 9
Royaume-Uni >85 Juillet 2018 12-13 Prochainement - (Gardasil)*
Irlande 65% (2018) Décembre 2018 12-13 2019 12-13 Gardasil 9
Danemark NF NF NF Prochainement 12 NF
Suéde 80 - - Discussions en cours - -
Pays-Bas 60 - - Discussions en cours - (Cervarix)*
France 17.2 (2014) NF NF Discussions en cours - -
HSH
Canada 80 Québec 2016 <26 Gardasil 9
Colombie britannique NF <26 Gardasil 9
Ile du Prince Edouard NF No limit Gardasil 9
France 17.2 (2014) 2016 <26 NF <26 Gardasil 9
Irlande NF NF NF 2017 <26 Gardasil
Royaume-Uni >85 NF NF 2018 <45 Gardasil

KCE Report 308Bs



La vaccination anti-HPV est sécuritaire

A. Oui
B. Non

C. Je ne sais pas



Les vaccinations peuvent-elles aggraver
les maladies auto-immunes ?



http://holiseclevelandms.tripod.com/my_personal_resume/index.album?i=0
http://holiseclevelandms.tripod.com/my_personal_resume/index.album?i=0

Les vaccinations peuvent-elles aggraver
les maladies auto-immunes ?

Maladies dysimmunitaires diagnostiquées chez des jeunes femmes
dans la semaine suivant lI'injection
d’'un placebo a 0-1-6 mois (taux pour 1000 000)

Maladies Adolescentes Adultes
Asthme 188 212
Allergie 106 174
Diabéte 29 39
Thyroidite 9 166
Mies infl. Digestives 10 20
LEAD 5 18
SEP ou NO 2 7

D'aprés CA Siegrist et al. Human papillomavirus immunization in adolescent and young adults. PIDJ 2007,26:979-984.



http://holiseclevelandms.tripod.com/my_personal_resume/index.album?i=0
http://holiseclevelandms.tripod.com/my_personal_resume/index.album?i=0

La communication avec les parents sur la vaccination
anti-HPV devrait évoquer

A. Le risque du cancer
B. La transmission sexuelle

C. Je ne sais pas



Vaccination contre ’HPV
Pour terminer ....

Communication

Santé Adolescents

Lier les interventions

sanitaires a l'intention
des adolescents avec

la vaccination anti-PVH:
différentes options







