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Résumé // Abstract

Introduction - La prévention de la transmission mére-enfant du virus de I’hépatite repose sur le dépistage
prénatal de I'antigéne (Ag) HBs, obligatoire en France depuis 1992, et, en cas de mere porteuse de ’AgHBs,
sur la sérovaccination anti-VHB du nouveau-né dés la naissance. Lobjectif était d’estimer les fréquences
de réalisation du dépistage prénatal et de la sérovaccination, la prévalence de ’AgHBs, et d’étudier leurs
facteurs associés.

Méthodes - Les données de I'Enquéte nationale périnatale (ENP) 2016, recueillies par des sages-femmes enqué-
trices auprées de I'ensemble des parturientes en France pendant une semaine, ont été analysées en univarié et
multivarié (régression de Poisson) : caractéristiques sociodémographiques maternelles, suivi prénatal, état de
santé du nouveau-né et caractéristiques de la maternité.

Résultats - Le statut AgHBs était documenté pour 97,0% des femmes. En analyse multivariée, il était plus
souvent absent pour les femmes accouchant en métropole hors lle-de-France (rapport de prévalence, RP : 3,9,
intervalle de confiance a 95%, 1C95%: [2,6-5,9]), en maternité privée (RP : 1,8 [1,4-2,3]), pour celles principa-
lement suivies pendant les six premiers mois par un gynécologue-obstétricien (RP : 1,5 [1,1-2,0]) ou par un
médecin généraliste (RP : 1,9 [1,2-3,0]) par rapport a celles suivies par une sage-femme et pour celles ayant eu
un suivi prénatal insuffisant (RP : 2,1 [1,5-3,1]). La prévalence de ’AgHBs était de 0,84%, atteignant 5,5% chez
les meres nées en Asie ou en Afrique subsaharienne. La mise en ceuvre de la sérovaccination n’était rapportée
que pour 70 des 110 nouveau-nés de méres porteuses de ’AgHBs.

Conclusion - Le dépistage prénatal de ’AgHBs est trés largement réalisé, mais la mise en ceuvre de la séro-
vaccination anti-VHB demeure trés insuffisante.

Introduction — The prevention of mother-to-child transmission of hepatitis B virus (HBV) is based on prenatal
screening for the HBs antigen (Ag), mandatory in France since 1992, and, in the case of a mother carrying
HBsAg, on anti-HBV serovaccination of newborns at birth. The objective was to estimate the frequencies of
prenatal screening and serovaccination, the prevalence of HBsAg and to study their associated factors.

Methods — Data from the 2016 National Perinatal Survey (ENP), collected by midwifes investigators from all
parturients in France for one week, were analyzed in univariate and multivariate (Poisson regression): maternal
socio-demographic characteristics, prenatal follow-up, newborn health and maternity characteristics.

Results - The HBsAg status was documented for 97.0% of the women. In multivariate analysis, it was
more often absent for women giving birth in metropolitan France outside lle-de-France (prevalence ratio,
PR: 3.9, 95% confidence interval, 95%CI: [2.6-5.9]), in a private maternity unit (PR: 1.8 [1.4-2.3]), for those
mainly followed during the first six months by an obstetrician-gynecologist (PR: 1.5 [1.1-2.0]) or by a general
practitioner (PR: 1.9 [1.2-3.0]) compared to those followed by a midwife and for those who had insufficient
prenatal care (PR: 2.1 [1.5-3.1]). The prevalence of HBsAg was 0.84%, reaching 5.5% in mothers born in
Asia or sub-Saharan Africa. The initiation of serovaccination was only reported for 70 of 110 newborns of
HBsAg carriers.

Conclusion - Prenatal screening for HBsAg is widely performed, but the implementation of anti-HBV sero-
vaccination remains very insufficient.

Mots-clés : Hépatite B, Dépistage, Prévalence, Périnatalité, France, Enquéte nationale périnatale
// Keywords: Hepatitis B, Screening, Prevalence, Perinatal, France, National perinatal survey
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Introduction

Linfection par le virus de I’hépatite B (VHB) se
caractérise par une hépatite B aigué généralement
asymptomatique qui évolue, dans 10% des cas en
moyenne, vers une hépatite chronique (persistance
de I'antigene AgHBs au-dela de six mois), pouvant
entrainer une cirrhose ou un cancer du foie. La trans-
mission mere-enfant du VHB, qui survient essen-
tiellement lors de I'accouchement, reste une cause
majeure du maintien de I’épidémie d’hépatite B dans
le monde'. En effet, en I'absence de mesures de
prévention, le risque de transmission mere-enfant
peut atteindre 90%, avec un taux de passage a la
chronicité de 90% chez le nouveau-né2.

Avec une prévalence de ’AgHBs estimée a 0,30%
(intervalle de confiance a 95%, 1C95%: [0,14-0,70])
en métropole en 20163, la France est un pays de
faible endémicité pour I’hépatite B. La prévention de
la transmission meére-enfant du VHB repose sur le
dépistage prénatal de I’AgHBs (Elisa)*, obligatoire
depuis 19925, et, en cas de positivité de ’AgHBs
chez la meére, sur la sérovaccination du nouveau-né
associant des immunoglobulines anti-HBs et une
premiere dose de vaccin dés la naissance®.
Lefficacité de la sérovaccination réalisée dans
les douze premiéres heures de vie est supérieure
a 95% chez les nouveau-nés de meres AgHBe
négatif avec une faible charge virale2.Cependant,
cette stratégie de prévention est insuffisamment
mise en ceuvre en France. Ainsi, selon les données
de I’Etude longitudinale francaise depuis I'enfance
(Elfe), recueillies en maternité en France métropoli-
taine en 20117, la fréquence de réalisation du dépis-
tage prénatal était estimée a 92,4% et seuls les trois
quarts des nouveau-nés de meéres porteuses de
I’AgHBs, pour lesquelles I'information était pré-
sente (85%), auraient bénéficié delasérovaccination’.

A partir des données de I'Enquéte nationale péri-
natale (ENP) réalisée en France en 201689, I'objectif
est : i) d’actualiser les estimations de la fréquence
de réalisation du dépistage prénatal de I’AgHBs, la
prévalence de ’AgHBs et la fréquence de mise en
ceuvre de la sérovaccination anti-VHB ; ii) d’étudier
les facteurs associés a I'absence de statut AgHBs
documenté, la prévalence de ’AgHBs et I'absence
de sérovaccination des nouveau-nés.

Méthodes

Description de I'étude

LENP est une étude épidémiologique transver-
sale réalisée périodiquement afin de suivre I’évolu-
tion de la santé périnatale et orienter les politiques
publiques. LENP 2016 a porté sur I'’ensemble des
naissances (enfants nés vivants et mort-nés, d’un
age gestationnel d’au moins 22 semaines d’amé-
norrhée — SA — ou pesant au moins 500 grammes)
survenues pendant I’équivalent d’'une semaine en
mars 2016 dans I’ensemble des maternités fran-
gaises, soit 14 142 naissances et 13 894 femmes?®°.
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Recueil de données

Le recueil de données sur les naissances, assure par
une sage-femme enquétrice, comprenait :

e un entretien en face-a-face avec les femmes
en suite de couches portant sur leur situation
sociodémographique, leur santé avant la gros-
sesse, le déroulement de leur grossesse, leur
suivi prénatal et leur accouchement ;

e une collecte d’informations, a partir de leur
dossier médical, sur leurs antécédents avant
la grossesse, la réalisation des dépistages
prénataux infectieux, la survenue de patho-
logies ou complications pendant la grossesse,
I’'accouchement et la santé de I'enfant.

Un questionnaire sur les caractéristiques de la mater-
nité (taille, statut public/privé, niveau de spécialisa-
tion) 1° était complété par son responsable.

Les données concernant I’hépatite B, recueillies a
partir du dossier médical, portaient :

e sur la réalisation du dépistage prénatal de
’AgHBs et son résultat : « test réalisé/AgHBs
négatif », « test réalisé/AgHBs positif », « test
non réalisé car portage de ’AgHBs connu avant
la grossesse », « test non réalisé pour une
autre raison (femme vaccinée, grossesse non
suivie...) » ou « pas d’information sur la réalisa-
tion du test ou sur le résultat » ;

e et, en cas d’AgHBs positif, sur sa date de
découverte (« a 'occasion de cette grossesse »,
« avant cette grossesse », « non connu ») et sur
la sérovaccination du nouveau-né a la nais-
sance (« oui », « Non », « NON connu »).

Indicateurs et analyse de données

Lanalyse de données a porté sur les femmes pour
lesquelles le questionnaire médical était renseigné
(n=13 241), puis sur différentes sous-populations
selon les indicateurs (figure 1) :

e Dépistage prénatal de I’AgHBs : la population
d’étude était les femmes pour lesquelles la
variable « réalisation du dépistage » était rensei-
gnée et ayant donné naissance a au moins
28 SA (n=13 154) car, au moment de I'étude, ce
dépistage était recommandé au sixieme mois de
grossesse (quatrieme consultation prénatale)®.
La fréquence de réalisation du dépistage a été
estimée. Les facteurs associés a I'« absence de
statut AQHBs documenté », définie par les moda-
lités « test non réalisé pour une autre raison »
ou « pas d’information sur la réalisation du test
ou sur le résultat », ont été étudiés en analyses
univariée et multivariée.

e Prévalence de I'AgHBs : la population d’étude
a été restreinte aux femmes avec un statut
AgHBs documenté (n=12 775). La prévalence,
définie comme la proportion de femmes ayant
un AgHBs positif parmi celles pour lesquelles le
statut AgHBs était connu, a été estimée et ses
facteurs associés ont été étudiés en analyses
univariée et multivariée.
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Figure 1

Diagramme d’inclusion pour les analyses des données sur le dépistage prénatal de ’AgHBs, la prévalence de ’AgHBs
et la sérovaccination anti-VHB, enquéte nationale périnatale 2016, France

Femmes ayant donné naissance pendant I'Enquéte nationale périnatale 2016
N =13 894 femmes / 14 142 naissances

Questionnaire médical non renseigné
653 femmes / 670 naissances

Questionnaire médical renseigné
13 241 femmes / 13 472 naissances

41 femmes / 52 naissances

Naissance avant 28 semaines d’aménorrhée

Absence de réponse concernant le dépistage de I'hépatite B

i ANALYSES SUR LE DEPISTAGE

46 femmes / 46 naissances

i PRENATAL DE L’AG HBS

Présence d’entretien avec la mere Réponse concernant le dépistage de I'népatite B Absence d’entretien avec la mere
12 337 femmes / 12 540 naissances 13 154 femmes / 13 374 naissances 817 femmes / 834 naissances

Absence de dépistage AgHBs et de résultat documenté
379 femmes / 384 naissances

DE L'AG HBS | Statut AgHBs documenté {
Frrmmrmmmrmseseseseenenee } 12 775 femmes / 12 990 naissances }
b e L - - - - T T Tt ettt e e e e e e e |
' AgHBs négatif '
12 668 femmes / 12 882 naissances
Présence d’entretien avec la mere L AgHBs positif || Absence d’entretien avec la mére
98 femmes / 99 naissances 107 femmes / 108 naissances 9 femmes / 9 naissances
,,,,,,,,,,,,,,,,,,, ‘ AgHBs positif (naissance avant 28 SA)
| ANALYSE SUR LA | 2 femmes / 2 naissances
. I
| SEROVACCINATION DES A ‘
| - ~ |
; NOUVEAU-NES DE’ MERES } ; AgHBs positif (quel que soit le terme) }
| f?%'?‘{‘? f?L{RiLiA? f‘?% N | 109 femmes / 110 naissances }

NB : les rectangles en pointillés indiquent les populations d’étude selon les indicateurs.

e Sérovaccination anti-VHB : la population
d’étude était les nouveau-nés, nés vivants et
non décédés a la maternité, de meres posi-
tives pour I’AgHBs (n=110 nouveau-nés). La
fréquence de réalisation de la sérovaccination a
été estimée. Les facteurs associés a I'« absence
de sérovaccination », définie par les modalités
« non » et « non connu » de la question sur la
sérovaccination, ont été étudiés en analyses
univariée et multivariée.

Les associations entre les variables a expliquer et
les variables explicatives (caractéristiques socio-
démographiques maternelles, suivi de grossesse et
caractéristiques de la maternité), ont été testées en
analyses univariée (Chi2 de Pearson) et multivariée
(régression de Poisson). Les variables associées au
seuil de 20% ont été introduites dans le modele multi-
varié. Les associations en analyse multivariée sont
présentées sous forme de ratios de prévalence (RP)
assortis de leur intervalle de confiance a 95% (IC95%).

Les femmes avec un « suivi prénatal insuffisant »
ont été définies comme celles ayant eu moins de
visites prénatales ou d’échographies que le minimum
recommandé selon 'aAge gestationnel au moment de
I’'accouchement.

Les résultats ont été pondérés en prenant en compte
une fraction de sondage de 1/52, I’échantillon de
femmes enquétées durant une semaine donnée
étant considéré comme représentatif des femmes
ayant donné naissance au cours de I'année?®°.

Lanalyse a été réalisée a 'aide du logiciel Stata®
version 14.2.

Résultats

Caractéristiques des meéres et suivi
de grossesse

Parmi la population d’étude pour le dépistage, la moitié
des femmes avaient entre 30 et 39 ans (moyenne et
médiane : 30 ans) (tableau 1). Prés de 20% étaient
nées a 'étranger : 6,7% en Afrique du Nord, 5,5% en
Afrique subsaharienne, 3,7% en Europe, 1,2% en Asie
et 2,4% dans d’autres pays. La maternité était située
en lle-de-France pour 22,5% des femmes et dans les
Départements et régions d’outre-mer (DROM) pour
5,2% ; elle était publique pour 69,5% des femmes.

Le suivi de grossesse dans les six premiers mois
avait principalement été assuré par un gynécologue-
obstétricien (64,6%) ou une sage-femme (23,3%)
avec des disparités selon le statut de la mater-
nité : les femmes accouchant en maternité privée
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Tableau 1

Caractéristiques sociodémographiques des meéres et de leur grossesse, Enquéte nationale périnatale 2016, France

Age
(n=13 145)

Niveau d’études
(n=12 233)

Emploi pendant la grossesse
(n=11 706)

Revenu mensuel du foyer
(n=12 088)

Couverture sociale
(n=12 320)

Zone géographique de naissance de la mére
(n=12 247)

Zone géographique de la maternité
(n=13 153)

Statut de la maternité
(n=13153)

Niveau de spécialisation de la maternité
(n=13 149)

Principal professionnel de santé ayant assuré
le suivi de grossesse dans les 6 premiers
mois

(n=12,210)

Parité
(n=13 154)

Suivi prénatal insuffisant
(=12 115)

Réalisation du dépistage prénatal de I’AgHBs
et résultat
(n=13 154)

Moins de 30 ans

30-39 ans

40 ans et plus

Inférieur ou égal au BEP
Secondaire

Enseignement supérieur

Sans emploi

Emploi a temps partiel

Emploi a temps plein

Moins de 1 500€

De 1 500 a moins de 4 000€

4 000€ et plus

Régime général ou autre régime
CMU/AME

Aucune

France

Afrique subsaharienne ou Asie
Autre

Métropole hors fle-de-France
lle-de-France

DROM

Public

Privé ou Espic

|
[

[

Gynécologue-obstétricien en ville ou en maternité
privée

Gynécologue-obstétricien en maternité publique
Sage-femme libérale

Sage-femme en maternité publique

Médecin généraliste

Plusieurs professionnels de santé’

Primipare

Multipare

Non

Oui

Test réalisé / AgHBs négatif

Test réalisé / AgHBs positif

Test non réalisé car portage de I’AgHBs connu
avant la grossesse

Test non réalisé pour une autre raison

Pas d’information sur la réalisation du test
ou sur le résultat

5970 45,4 44,6-46,3
6 650 50,6 49,7-51,4
525 4,0 3,7-4,3
2914 23,8 23,1-24,6
2686 22,0 21,2-22,7
6633 54,2 53,4-55,1
4326 37,0 36,1-37,8
1491 12,7 12,2-13,4
5889 50,3 49,4-51,2
2447 20,2 19,5-21,0
7503 62,1 61,2-62,9
2138 17,7 17,0-18,4
10 308 83,7 83,0-84,3
1712 13,9 13,3-14,5
300 2,4 2,2-2,7
9858 80,5 79,8-81,2
817 6,7 6,2-7,1
1572 12,8 12,3-13,4
9 467 72,0 71,2-72,7
2997 22,8 22,1-23,5
689 5,2 4,9-5,6
9145 69,5 68,7-70,3
4008 30,5 29,7-31,3
2877 21,9 21,2-22,6
6772 51,5 50,7-52,4
3500 26,6 25,9-27,4
5991 49,1 22,6-24,1
1891 15,5 63,7-65,4
1080 8,8 6,2-7,1

1770 14,5
807 6,6
671 5,5 5,1-5,9
5485 4,7 40,9-42,5
7669 58,3 57,5-59,1
11 461 94,6 94,2-95,0
654 54 5,0-5,8
12 668 96,3 96,0-96,6
98 0,7 0,6-0,9
9 0,1 0,0-0,1
136 1,0 0,9-1,2
243 1,9 1,6-2,1

NB : L'analyse porte sur les 13 154 femmes ayant donné naissance a au moins 28 semaines d’aménorrhée et pour lesquelles la question sur la

réalisation du dépistage prénatal était renseignée.

IC95% : intervalle de confiance & 95% ; CMU : Couverture maladie universelle ; AME : Aide médicale d’Etat ; DROM : Département et région d’outre-mer ;
Espic : Etablissement de santé privé d’intérét collectif.

' Cette modalité inclut les femmes suivies en PMI.

Dépistage et prise en charge des hépatites B et C et de leurs complications
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ou dans un établissement de santé privé d’intérét
non lucratif (Espic) avaient été principalement
suivies par un gynécologue-obstétricien en ville ou
maternité privée (82,9%), tandis que celles accou-
chant en maternité publique avaient été principale-
ment suivies par un gynécologue-obstétricien en
ville ou maternité privée (33,9%), un gynécologue-
obstétricien en maternité publique (21,5%), une
sage-femme en maternité (19,5%). Pour 5,4% des
femmes, le suivi prénatal était considéré comme
insuffisant.

Dépistage prénatal de ’AgHBs

La question concernant la réalisation du dépis-
tage n’était pas renseignée pour 46 femmes (0,3%).
Parmi les 13 154 femmes pour lesquelles elle était
renseignée, le dépistage avait été réalisé (avec
le résultat indiqué dans le dossier) pour 97,0%
(tableau 1). Il n'avait pas été réalisé en raison d’un
portage de ’AgHBs connu avant la grossesse pour
9 femmes (0,1%), pour une autre raison (femme
vaccinée, grossesse non suivie...) pour 1,0% des
femmes. Pour 1,9%, aucune information sur la réali-
sation du test ou le résultat n’était indiquée dans le
dossier médical.

Labsence de statut AgHBs documenté était signi-
ficativement plus fréquente en métropole hors fle-
de-France (3,5%) qu’en fle-de-France ou dans les
DROM (1,3%, p<10-), dans les maternités privées
ou Espic (4,3%) que dans les maternités publiques
(2,3%, p<107?) et dans celles de niveau | ou Il (3,2%)
que dans celles de niveau Ill (2,0%, p<10-%) (tableau 2).
La proportion de femmes sans statut AgHBs
documenté variait selon le principal professionnel
de santé ayant assuré le suivi de grossesse (sage-
femme : 1,8%, gynécologue-obstétricien: 3,0%,
médecin généraliste : 4,0%) et elle était deux fois
plus élevée chez les femmes avec un suivi prénatal
insuffisant (5,7%) que chez celles sans suivi insuffi-
sant (2,6%, p<1079).

Elle variait également selon les régions : elle était
minimale en Guyane (0%), lle-de-France (1,1%) et
Martinique (1,4%) et maximale dans les régions
Grand-Est (4,3%), Bretagne (4,3%) et Pays de la Loire
(4,6%) (figure 2A).

En analyse multivariée, I'absence de statut AgHBs
documenté (2,9%) était plus fréquente chez les
femmes ayant accouché en métropole hors lle-
de-France par rapport a celles ayant accouché en
fle-de-France (RP=3,9, IC95%: [2,6-5,9]), chez celles
ayant donné naissance dans une maternité privée
ou un Espic (RP=1,8 [1,4-2,3]) ou chez celles dont
le revenu mensuel du foyer était inférieur a 1 500 €
par rapport a celles avec un revenu compris entre
1500 et 4 000 € (RP=1,4 [1,1-1,8]). Un suivi prénatal
insuffisant (RP=2,1 [1,5-3,1]) ou un suivi pendant
les six premiers mois principalement assuré par un
gynécologue-obstétricien (RP=1,5 [1,1-2,0]) ou un
médecin généraliste (RP=1,9 [1,2-3,0]) plutét que
par une sage-femme, étaient également associés a
I'absence de statut AgHBs documenté.
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Prévalence de ’AgHBs

Parmi les 12 775 femmes avec un statut AgHBs do-
cumente, 107 étaient positives, soit une prévalence
de 0,84% (tableau 3).

Elle était significativement plus élevée chez les
femmes nées a l'étranger (2,49%) que chez celles
nées en France (0,41%, p<107), atteignant respecti-
vement 4,86% et 5,68% pour celles nées en Asie et
en Afrique subsaharienne. La prévalence de I’AgHBs
était associée au niveau socioéconomique en analyse
univariée : elle était supérieure chez les femmes sans
emploi pendant la grossesse (1,19%) par rapport a
celles avec un emploi a temps plein ou partiel (0,64%,
p<102), chez celles dont le revenu mensuel du foyer
était inférieur a 1 500 € (1,56%) par rapport a celles
avec un revenu d’au moins 1500 € (0,61%, p<10-)
et chez celles sans couverture sociale ou bénéficiant
de I'Aide médicale d’Etat (AME) ou de la Couverture
maladie universelle (CMU) (1,69%) par rapport a celles
bénéficiant du régime général ou d’un autre régime
(0,65%, p<10-%). La prévalence était environ deux fois
plus élevée chez les femmes ayant eu un suivi prénatal
insuffisant (1,78%) que chez celles avec un suivi
suffisant (0,73%, p<10-?) et plus de dix fois plus élevée
chez les femmes séropositives pour le VIH (9,68%) que
chez les femmes séronégatives (0,81%, p<10-9).

La prévalence de ’AgHBs variait significativement selon
la zone géographique de I'établissement, de 0,66%
en métropole hors lle-de-France, a 1,21% en lle-de-
France et 1,63% dans les DROM. Elle atteignait 4,79%
a Mayotte (figure 2B). A La Réunion, aucune femme
parmi les 236 femmes dépistées n’était positive.

En analyse multivariée, les seuls facteurs asso-
ciés a la prévalence de ’AgHBs étaient : la zone
géographique de naissance avec, par rapport aux
femmes nées en France, un ratio de prévalence de
13,5 [7,8-23,3] pour les femmes nées en Afrique
subsaharienne ou en Asie et de 2,7 [1,4-5,1] pour
celles nées dans une autre zone géographique et
la séropositivité VIH (RP=4,6 [1,4-15,1]) (tableau 3).

Parmi les 70 femmes (sur les 107 porteuses de
I’AgHBSs) pour lesquelles 'information était dispo-
nible, le diagnostic avait été réalisé au cours de cette
grossesse pour 11 femmes (15,7%).

Absence de sérovaccination

Un total de 110 nouveau-nés étaient nés de 109 meres
positives pour '’AgHBs, dont deux nourrissons nés
avant 28 SA (figure 1). La question sur la réalisation de
la sérovaccination a la naissance n’était pas rensei-
gnée pour 25 d’entre eux (22,7%), significativement
plus souvent pour ceux dont la mére était née en
France (42,5%) que pour ceux dont la mére était née
a I'étranger (10,0%, p<107).

Parmi les 85 nouveau-nés pour lesquels celle-ci
était renseignée, la sérovaccination avait été réalisee
pour 82,4% (n=70), n‘avait pas été realisée pour
15,3% (n=13), et sa mise en ceuvre n’était pas connue
pour 2,3% (n=2).
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Tableau 2

Facteurs associés a I’'absence de statut AgHBs documenté, en analyses uni— et multivariées. Résultats pondérés,

Enquéte nationale périnatale 2016, France

Ensemble des femmes

Age

Niveau d’études

Emploi pendant la grossesse

Revenu mensuel du foyer

Couverture sociale

Zone géographique de naissance de la mére

Zone géographique de la maternité

Statut de la maternité

Niveau de spécialisation de la maternité

Principal professionnel de santé ayant assuré
le suivi de grossesse dans les 6 premiers mois

Parité

Suivi prénatal insuffisant

2,9 2,6-3,2
Moins de 30 ans 2,6 2,2-3,0 1
30-39 ans & 2,7-3,6 0,17 1,2 [0,9-1,6]
40 ans et plus 3,2 2,0-5,1 1,4 [0,8-2,3]
Inférieur ou égal au BEP 3,0 2,5-3,7
Secondaire 2,5 2,0-3,2 0,53
Enseignement supérieur 2,9 2,5-3,3
Sans emploi 3,0 2,5-3,5
Emploi a temps partiel 2,7 2,0-3,6 0,62
Emploi a temps plein 2,7 2,3-3,1
Moins de 1 500€ 3,3 2,6-4,0 1,4 [1,1-1,8]
De 1 500 a moins de 4 000 € 2,6 2,3-3,0 0,19 1
4000 € et plus 3,0 2,4-3,9 1,2[0,9-1,6]
Régime général ou autre régime 2,8 2,5-3,1
CMU/AME 3,0 2,3-4,0 0,52
Aucune 3,7 2,1-6,5
France 2,9 2,6-3,3
Afrique subsaharienne ou Asie 2,7 1,8-4,0 0,23
Autre 2,2 1,6-3,0
Métropole hors fle-de-France 315 3,2-3,9 3,9 [2,6-5,9]
fle-de-France 1,1 0,8-1,5 <107 1
DROM 2,0 1,2-3,4 1,8 [0,9-3,7]
Public 2,3 2,0-2,6 1
Privé ou Espic 4,3 3,7-4,9 <10 1,8 [1,4-2,3]
| 3.2 2,6-3,9 1
I 3.2 2,8-37 0,002 1,2 [0,9-1,6]
[ 2,0 1,6-2,6 1,1[0,7-1,6]
Sage-femme 1,8 1,3-2,3 1
Gynécologue-obstétricien 3,0 2,7-3,4 <109 1,5 [1,1-2,0]
Médecin généraliste 40 2,8-5,5 1,9 [1,2-3,0]
Plusieurs professionnels de santé 1,9 1,1-3,3 1,0 [0,5-1,8]
Primipare 2,6 2,2-3,0 1
Multipare 3,1 2,7-3,5 ey 1,1[0,9-1,4]
Non 2,6 2,4-29 1
Oui 5,7 41-7,7 <10? 2,1 [1,5-3,1]

NB : L'analyse multivariée porte sur 11 786 femmes. Les associations significatives au seuil de 5% en analyse multivariée sont indiquées en gras.

IC95% : Intervalle de confiance a 95% ; RP : Rapport de prévalence ; CMU : Couverture maladie universelle ; AME : Aide médicale d’Etat ; DROM :
Département et région d’outre-mer ; Espic : Etablissement de santé privé d’intérét collectif.

' Cette modalité inclut les femmes suivies en PMI.

En analyse univariée, I'absence de sérovaccina-
tion était plus fréquente lorsque la mere était née
en France (39,1%) que lorsqu’elle était née en
Afrique subsaharienne ou en Asie (2,3%) ou dans
un autre pays (26,3%) (p<10-?) (tableau 4). Elle était
aussi plus fréquente en métropole hors ile-de-
France (28,6%) qu’en lle-de-France ou dans les

Dépistage et prise en charge des hépatites B et C et de leurs complications

DROM (7,0%, p=0,01). Tous les nouveau-nés de
meres AgHBs positif, avec un suivi prénatal insuf-
fisant (n=8) ou dont le diagnostic avait été réalisé
au cours de cette grossesse (n=10), avaient été
sérovaccinés.

En analyse multivariée, le seul facteur associé était la
zone de naissance de la mére.
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Figure 2

Proportion de femmes sans statut AgHBs documenté (figure A) et prévalence de I’AgHBs (figure B) par région.
Résultats pondérés, enquéte nationale périnatale 2016, France

A- Absence de statut AgHBs documenté

t 3,3

3 <1,5% 1 1,5-2,9% B 3-3,9% B >4%

B- Prévalence de I’AgHBs

',, ‘1 ,39
‘1,43

¥ 4719

] <0,5% 1 0,5-0,9% 1 1-1,9% = >2%
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Tableau 3

Prévalence de ’AgHBs et facteurs associés en analyses uni— et multivariées. Résultats pondérés, Enquéte nationale

périnatale 2016, France

Ensemble des femmes

Age

Niveau d’études

Emploi pendant la grossesse

Revenu mensuel du foyer

Couverture sociale

Zone géographique de naissance de la mére

Zone géographique de la maternité

Statut de la maternité

Niveau de spécialisation de la maternité

Parité

Suivi prénatal insuffisant

Statut VIH

0,84 0,69-1,01
Moins de 30 ans 0,77 0,58-1,03 1
30-39 ans 0,88 0,68-1,14 0,74 1,0 [0,7-1,7]
40 ans et plus 0,98 0,41-1,01 0,8[0,3-2,5]
Inférieur ou égal au BEP 1,06 0,75-1,51
Secondaire 0,73 0,47-1,13 0,24
Enseignement supérieur 0,74 0,56-0,98
Sans emploi 1,19 0,91-1,56 1
Emploi a temps partiel 0,55 0,28-1,09 <10? 0,8 [0,4-1,8]
Emploi a temps plein 0,66 0,48-0,91 1,2 [0,7-2,1]
De 1 500 a moins de 4 000 € 0,6 0,45-0,81 1
Moins de 1 500 € 1,56 1,14-2,14 <10 1,2 [0,6-2,2]
4000 € et plus 0,63 0,37-1,07 1,1[0,6-2,3]
Régime général ou autre régime 0,65 0,51-0,82 1
CMU/AME 1,39 0,93-2,07 <10°® 1,1[0,6-2,0]
Aucune 3,46 1,88-6,27 1,0 [0,3-2,8]
France 0,41 0,30-0,56 1
Afrique subsaharienne ou Asie 5,53 4,16-7,34 <103 13,7 [7,9-23,9]
Autre 0,91 0,54-1,52 2,7 [1,4-5,1]
Métropole hors fle-de-France 0,66 0,51-0,84 1
Tle-de-France 1,21 0,88-1,67 <10°® 0,7[0,4-1,2]
DROM 1,63 0,91-2,9 1,1[0,4-2,6]
Public 0,88 0,71-1,10
Privé ou Espic 073 0,51-1,05 0.38
| 0,61 0,38-0,97
Il 0,81 0,62-1,05 0,12
Ml 1,08 0,79-1,48
Primipare 0,67 0,49-0,93 1
Multipare 0,96 0,76-1,2 0.08 1,1[0,7-1,8]
Non 0,73 0,59-0,90 1
Oui 1,78 0,10-3,17 <10% 1,2 [0,6-2,5]
Négatif 0,81 0,67-0,99 <109 1
Positif 9,68 3,19-25,84 4,7 [1,5-15,3]

NB : L'analyse multivariée porte sur 10 618 femmes. Les associations significatives au seuil de 5% en analyse multivariée sont indiquées en gras.

IC95% :Intervalle de confiance a 95% ; RP : Rapport de prévalence ; CMU : Couverture maladie universelle ; AME : Aide médicale d’Etat; DROM : Département
et région d’outre-mer ; Espic : Etablissement de santé privé d’intérét collectif.

Discussion

Cette étude, réalisée auprées d’un échantillon large
et représentatif des parturientes en 201689, a permis
de fournir un état des lieux détaillé de la mise en
ceuvre de la prévention de la transmission mére-
enfant du VHB en France en 2016. Elle montre un
taux tres élevé de réalisation du dépistage prénatal
de I’AgHBs (97,0%), mais une mise en ceuvre trés
insuffisante de la sérovaccination puisqu’elle n’était

Dépistage et prise en charge des hépatites B et C et de leurs complications

rapportée que pour 70 des 110 nouveau-nés de
meéres positives pour I’”AgHBSs, soit moins des deux-
tiers d’entre eux. La prévalence de I'’AgHBs est
estimée a 0,84% pour I'ensemble des parturientes,
mais elle atteint 5,5% pour celles nées en Afrique
subsaharienne ou en Asie et prés de 10% pour
celles séropositives pour le VIH.

La réalisation du dépistage prénatal atteint respec-
tivement 97,0% et 96,8% en excluant ou non
les données manquantes (0,3%), ce qui suggere
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Tableau 4

Facteurs associés a I’'absence de sérovaccination chez les nouveau-nés de meéres positives pour de PAgHBs, en analyses
uni- et multivariées. Résultats pondérés, Enquéte nationale périnatale 2016, France

Ensemble des nouveau-nés de meéres porteuses de I’AgHBs 17,7 10,9-27,4
. Moins de 30 ans 18,8 8,6-36,1
Age 0,84
30 ans et plus 17,0 9,0-29,7
. i Inférieur ou égal au Bac 15,0 6,8-29,8
Niveau d’études . 0,61
Supérieur au Bac 19,4 9,5-35,8
Moins de 1 500 € 16,1 6,8-33,7
Revenu mensuel du foyer 0,78
1500 € et plus 18,6 9,5-33,2
. Régime général ou autre régime 18,8 10,0-32,5
Couverture sociale 0,57
CMU/AME ou aucune 13,8 5,2-31,8
France 39,1 21,6-60,0 13,1 [1,6-105,5]
Zone géographique de naissance Afrique subsaharienne ou Asie 2,3 0,3-15,0 <10? 1
Autre [ou non renseigné] 26,3 11,3-50,0 9,4 [1,1-78,2]
i . . Métropole hors fle-de-France 28,6 16,9-44,0 2,6 [0,8-8,5]
Zone géographique de la maternité N 0,01
lle-de-France ou DROM 7,0 2,2-19,7 1
L i . Non 19,1 11,1-30,8
Suivi prénatal insuffisant i 0,17
Oui 0 -
Principal professionnel de santé ayant assuré | Gynécologue-obstetricien 15,2 74-289 059
le suivi de grossesse dans les 6 premiers mois Autre 20,0 9,2-38,2 ’
Non (ou information non
S L 20,0 12,4-30,7
Découverte de PAgHBS au cours de la grossesse | disponible ou non renseignée) 0,1
Oui 0 -
-~ . . Non 16,4 9,3-27,4
Complication de I’enfant a la naissance’ ) 0,57
Oui 22,2 8,5-46,8
. Public 17,5 9,9-29,0
Statut de la maternité o ) 0,94
Privé ou Espic 18,2 6,9-39,9
. . I 27,3 8,9-58,9
Niveau de spécialisation de la maternité 0,37
lloulll 16,2 9,4-26,6
. Moins de 2 000 16,7 6,3-37,2
Nombre d’accouchements de la maternité en 2015 0,87
2000 et plus 18,3 10,4-30,3

NB : La variable a expliquer « absence de mise en ceuvre de la sérovaccination » correspond aux nouveau-nés pour lesquels les modalités de réponse

concernant la sérovaccination sont « Non » (n=13) et « Non connu » (n=2).

" Intubation, prématurité, transfert de I'enfant dans un service particulier ou un autre établissement, anomalie congénitale.
L’analyse multivariée porte sur 85 femmes. Les associations significatives au seuil de 5% en analyse multivariée sont indiquées en gras.
IC95%:Intervalle de confiance 2 95% ; RP : Rapport de prévalence ; CMU : Couverture maladie universelle ; AMEE : Aide médicale d’Etat; DROM : Département

et région d’outre-mer ; Espic : Etablissement de santé privé d’intérét collectif.

une progression, puisqu’elle était estimée a 74% en
Haute-Vienne en 1999", a 89,6% en France entiére
en 2012 a partir des certificats de santé du 8¢ jour
(exploitation Santé publique France, non publiée)
et entre 92,4% et 97,3% en métropole en 2011
(cohorte Elfe) selon la prise en compte ou non des
données manquantes (5,5%)". Ce taux de réalisa-
tion est trés proche de ceux estimés dans d’autres
pays européens tels que le Danemark (98,3%) ', la
Grande-Bretagne (96,4%) '3, la Suisse (98,6%) ™ ou
I'ltalie (97,7%) ' dans le courant des années 2000.
Limportance du dépistage prénatal pour prévenir la
transmission meére-enfant du VHB et son caractere
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obligatoire® doivent étre rappelés afin de réduire
encore plus la proportion de parturientes sans statut
AgHBs documenté (2,9%).

Lanalyse multivariée met en évidence que I'absence
de statut AgHBs documenté concerne plus souvent
les femmes ayant accouché en métropole hors
lle-de-France (par rapport a celles ayant accouché
en lle-de-France). Cette association avait déja été
retrouvée pour le VHB, mais aussi pour la syphilis,
le VIH, la toxoplasmose et le cytomégalovirus a
partir des données de Elfe recueillies en maternités”
et pour le VIH a partir de 'ENP 2016'. Ces résul-
tats pour le VHB et le VIH, ainsi que la confrontation
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de la proportion de femmes sans statut AgHBs
documenté et de la prévalence par région (figure 2),
suggerent que le dépistage prénatal serait d’autant
plus fréquent que leur prévalence est élevée .

Le suivi prénatal des femmes est également un fac-
teur important pour la réalisation du dépistage pré-
natal avec un statut moins souvent documenté : i) pour
les femmes avec un suivi insuffisant, comme cela
avait été montré pour le VIH® ; ii) pour les femmes
suivies principalement par un gynécologue/obstétricien
ou par un médecin généraliste (vs celles suivies par
une sage-femme), confirmant de précédents résul-
tats pour le VIH et la syphilis™® ; iii) pour les femmes
ayant accouché dans une maternité privée. Ce dernier
résultat s’explique probablement par le fait que le sulivi
prénatal au cours des six premiers mois était beau-
coup plus souvent assuré par un professionnel de
santé libéral pour les femmes accouchant dans une
maternité privée (92,6%) que pour celles accouchant
dans une maternité publique (55,8%), avec possible-
ment un risque plus élevé de dossiers médicaux non
intégralement transmis a la maternité. Il convient de
noter que le questionnaire ne permettait pas de déter-
miner qui assurait le suivi au moment du dépistage
prénatal de ’AgHBs (six mois de grossesse). C’est
pourquoi, dans le modele multivarié, ont été prises
en compte a la fois la variable sur le principal profes-
sionnel de santé ayant assuré le suivi au cours des six
premiers mois et celles sur la maternité.

Concernant I'association entre I'absence de statut
AgHBs documenté et un revenu mensuel du foyer
inférieur a 1 500 €, elle n'a pas été décrite dans
d’autres études et mériterait donc d’étre confirmeée.

La prévalence de 'AgHBs chez les parturientes était
estimée a 0,84% pour la France entiere, proche de celle
estimée pour la métropole en 2011 (0,8%)”. Comme
attendu™®, la prévalence était particulierement élevée
(de l'ordre de 5%) chez les femmes nées en Afrique
subsaharienne ou en Asie (en partie du fait de I'absence
ou de l'insuffisance de la prévention de la transmission
mére-enfant dans leurs pays d’origine)' et chez celles
séropositives pour le VIH (prés de 10%). Il est donc
essentiel que le statut de ces femmes vis-a-vis du VIH
et du VHB soit systématiquement documenté, ce qui
n’est pas actuellement réalisé comme en témoignent
les données de 'ENP 2016 '®. Ces disparités de préva-
lence selon l'origine géographique de la mére et la
proportion de personnes nées a I'étranger, nettement
plus élevée parmi les parturientes (20%) qu’en popula-
tion générale (14%)'°, sont a I'origine d’une prévalence
estimée pour les parturientes plus de deux fois plus
élevée que pour les femmes de 18-75 ans en popula-
tion générale métropolitaine en 2016 (0,32%)3.

Par rapport aux autres pays européens, la prévalence
de I’AgHBs chez les parturientes estimée en France
est proche de celle estimée en lItalie (0,8%), mais
est supérieure a celle du Royaume-Uni (0,5%), de
I’Espagne (0,1%) ou des Pays-Bas (0,3%)2°, proba-
blement en lien avec des différences selon les pays
dans les proportions de femmes nées a I'étranger et
la répartition de leur pays d’origine.
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LENP 2016 fournit de précieuses données de préva-
lence de I’AgHBs par région, confirmant son poids
plus important dans les DROM (1,63%), notam-
ment a Mayotte (4,79%), et en fle-de-France (1,21%)
gu’en métropole hors lle-de-France (0,66%), comme
déja montré par les enquétes LaboHep auprées des
laboratoires?'.

Les données Elfe recueillies en maternité étaient les
premieres données nationales sur la mise en ceuvre de
la sérovaccination anti-VHB chez les nouveau-nés de
méres AgHBs positif. Les résultats étaient peu satisfai-
sants : la sérovaccination avait été réalisée chez 62,6%
des nouveau-nés, non réalisée ou partiellement pour
21,9% et I'information était inconnue ou manquante
pour 15,5%". Les résultats de ’ENP 2016 font malheu-
reusement le méme constat d’'une mise en ceuvre tres
insuffisante de la sérovaccination. Selon le question-
naire complété a partir du dossier médical par des
sages-femmes, la sérovaccination avait été réalisée
pour 63,6% des nouveau-nés, non réalisée pour
11,8% et I'information était inconnue ou la question
non renseignée pour 24,6%. Il n’est pas exclu qu’une
partie des nouveau-nés, pour lesquels la sérovacci-
nation n’était pas indiquée comme ayant été realisée,
ait néanmoins bénéficié de cette prophylaxie et qu’un
probleme de remplissage des dossiers médicaux ait
en partie contribué a ces résultats peu satisfaisants.
Ceci souléve néanmoins la question du suivi de
I’enfant, reposant sur 'administration de deux autres
doses de vaccin anti-VHBS® et un dépistage au cours
de la premiére année de vie?2. Deux études frangaises
locales ont également mis en évidence des lacunes
dans la prise en charge des meres porteuses de
I’AgHBs ou dans la prophylaxie chez I'enfant, y compris
lorsque les meres présentaient une forte charge virale
et donc un risque élevé de transmission a I'enfant%24,

L'analyse multivariée met en évidence que le seul
facteur associé a I'absence de mise en ceuvre de la
sérovaccination était le fait que la mere soit née en
France ou dans un pays autre que I’Afrique subsaha-
rienne ou I’Asie. A I'instar du dépistage, cela suggére
une moindre vigilance chez les femmes moins expo-
sées au VHB. Une étude danoise en 2006-2010
avait également montré que le fait que la mére soit
née au Danemark était significativement associé a
une absence de sérovaccination (dans cette étude,
90% des nouveau-nés étaient sérovaccinés dans les
24 heures suivant la naissance)?.

En conclusion, ces résultats montrent que le dépis-
tage prénatal obligatoire de I’AgHBs est tres largement
réalisé, mais non systématique. Depuis, mai 2016, la
Haute Autorité de santé (HAS) recommande qu'il soit
réalisé lors de la premiére consultation prénatale en
méme temps que celui du VIH (et non plus lors de la
quatriéme consultation prénatale), afin de permettre
l'instauration d’un traitement antiviral chez les méres
présentant une forte charge virale?22¢2"_ application
de cette nouvelle recommandation ainsi que son
impact sur la fréquence de réalisation du dépistage
mériteraient d’étre évalués lors d’une prochaine
enquéte. Les résultats concernant la sérovacci-
nation anti-VHB sont extrémement préoccupants,
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compte-tenu du risque élevé de transmission du VHB
de la mére a I'enfant, du taux de passage a la chroni-
cité de 90% alors que I'immunoprophylaxie est tres
efficace?. Des études complémentaires et spécifiques
seraient utiles pour mieux caractériser et comprendre
ces résultats et impulser les actions de sensibilisation
aupres des professionnels de santé prenant en charge
les femmes enceintes et les nouveau-nés. B
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Résumé // Abstract

Introduction - Lobjectif de cette étude était de comparer la mortalité, I'incidence du carcinome hépato-
cellulaire (CHC) et de la cirrhose décompensée (CD) chez les patients traités par rapport aux non traités par
antiviraux d’action directe (AAD) dans la cohorte prospective frangaise Hepather.

Patients et méthodes - Des adultes atteints d’une infection chronique par le VHC, sans co-infection virale B, ni
antécédent de CD, CHC, transplantation hépatique ou de traitement avec inhibiteurs de protéase de 1% géné-
ration, ont été inclus entre ao(t 2012 et décembre 2015. L'association entre AAD et survenue des événements a
été analysée a I'aide de modéles de Cox a risques proportionnels temps-dépendants.

Résultats — 9 895 patients ont été inclus : 7 344 traités et 2 551 non traités (suivi médian de 33 mois [IQR: 24-41]).
Le déces, le CHC et la CD ont été observés chez 218 (129 traités, 89 non), 258 (187 traités, 71 non) et 106
(74 traités, 32 non) patients respectivement. Lexposition aux AAD était associée a un risque de CHC et de CD en
modele de Cox non ajusté (HR : 2,77) et (HR : 3,83), respectivement. Aprés ajustement, I'exposition aux AAD était
associée a une diminution de la mortalité globale (HR : 0,48 ; IC95%: [0,33-0,70]), de CHC (HR : 0,66 [0,46-0,93])
et n’était plus associée a la CD (HR : 1,14 [0,57-2,27]).

Conclusion - Chez les patients ayant une infection chronique par le VHC, le traitement par AAD est associé a
un risque réduit de mortalité et de CHC.

Background - The objective of the study was to compare the incidence of outcomes rates of death, hepato-
cellular carcinoma (HCC) and decompensated cirrhosis between patients treated or not with direct anti-virals
(DAA) in the French ANRS CO22 Hepather cohort.

Methods - Between August 2012 and December 2015, adult patients with chronic HCV infection without HBV
coinfection, history of decompensated cirrhosis, HCC, liver transplantation or treatment with first generation
protease inhibitors were included. The association between DAA and outcomes was quantified using time-
dependent Cox proportional hazards models.
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