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LISTE DES ABREVIATIONS

Ac = Anticorps.

ADN = Acide DésoxyriboNucléique.

Ag = Antigéne.

ALAT = ALAnine Transaminase

AMM = Autorisation de Mise sur le Marché.

ARN = Acide RiboNucléique.

ASAT = ASpartate AminoTransférases.

ATCD = antécédents.

ATSA = Accueil Temporaire Servie de I'Asile.

BEH = Bulletin Epidémiologique Hebdomadaire.
CADA = Centres d’Accueil de Demandeurs d’Asile.
CAO = Centre d’Accueil et d’Orientation.

CDAG = Consultations de Dépistage Anonyme et Gratuit.

CEGIDD = CEntre Gratuits d'Information, de Dépistage et de Diagnostic du VIH, des hépatites

virales et des infections sexuellement transmissibles.
CHC = Carcinome Hépato-Cellulaire.
CHU = Centre Hospitalier Universitaire.

CIDDIST= Centre d’Information, de Dépistage et de Diagnostic des Infections Sexuellement

Transmissibles.

COMEDE = comité pour la santé des exilés.

CVCO = Centre de Vaccination départemental de Cote-d’Or.
EASL = European Association for the Study of Liver.

EEE = Espace Economique Européen.

EU = European Union.

ECDC = Centre Européen de prévention et de Controle des Maladies
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HAS = Haute Autorité de Santé.

IgG = Immunoglobulines de type G.

[gM = Immunoglobulines de type M.

INVS = INstitut de Veille Sanitaire.

INSEE = Institut National de la Statistique et des Etudes Economiques.
IOM = International Organization for Migration.

OFII = Office Francais de 'lmmigration et de I'Intégration.

OFPRA = Office Francaise de Protection des Réfugiés et Apatrides.
OMS = Organisation Mondiale de la Santé.

PADA-MADA = Plates-forme d’Accueil pour Demandeurs d’Asile, et Mise a I'Abri des Demandeurs
d'Asile.

PCR = Polymerase Chain Reaction

RDC = République Démocratique du Congo.

TROD = Test Rapide d'Orientation Diagnostique

UE = Union Européenne.

USA = United States of America.

SNFGE = Société Nationale Francaise de Gastro-Entérologie.
VHB : Virus de I'Hépatite B.

Vs = Versus.

WHO = World Health Organization.
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I. Introduction.

Contexte de I'étude.

L’infection liée au VHB est un probléme majeur de santé publique dans le monde.

Le rapport mondial sur I'hépatite de 2017 de I'OMS résume les plus récentes estimations
mondiales. [l révele qu'en 2015, environ 2 milliards de personnes (1/3 de la population mondiale)
avaient des marqueurs sérologiques indiquant une infection résolue ou non par le virus de
I'hépatite B, et environ 257 millions de personnes avaient une infection chronique par le VHB (1).
Le virus de I'hépatite B prédisposerait a des complications graves : 'hépatite B aigué, le carcinome
hépato-cellulaire et la cirrhose hépatique (2). Chaque année, environ 900 000 personnes

mouraient des complications de I'hépatite B dans le monde (1).

La France est elle aussi concernée par ’hépatite B : plus de 280000 personnes étaient infectées
par I'hépatite B de maniere chronique en 2017, avec prés de la moitié de ces personnes qui
ignoraient leur infection. (3) . L'incidence des hépatites B aigués a été estimée récemment a 0,44
pour 100000 habitants en France (4). Le nombre de décés liés a ’hépatite B serait proche de 1300
par an en France (5), mais c’est une donnée compliquée a estimer, du fait qu’il n'y a pas de
modélisation en France de la mortalité liée au carcinome hépatocellulaire associé au VHB. Il n’y a

pas non plus d’études récentes sur la mortalité liée a I'hépatite B en France. (6)

L’hépatite B est une pathologie évitable par la prévention et la vaccination. Cette prévention passe
par I'acces a un dépistage précoce, et a I'accessibilité a une vaccination qui demeure efficace. (2)
La vaccination a permis de réduire de fagon drastique les nouvelles infections par le VHB chez les
enfants. En revanche, I'importante charge de morbidité que représentent les infections
chroniques chez les adultes requiére un meilleur acces aux tests de dépistages et aux traitements.
Ainsi, une vaccination efficace associée a un dépistage rigoureux et a une accessibilité précoce aux

traitements semble étre la clef de voflite nécessaire a une prévention optimale de I'Hépatite B.

La vaccination reste le moyen le plus efficace de prévention contre I'hépatite B et preés de 80 %
des infections survenues ces derniéres années en France auraient été évitables par la vaccination
(3). Pour rappel, en France, le vaccin est obligatoire chez I'enfant depuis le 1er Janvier 2018 avec

un rattrapage vaccinal recommandé jusqu’'a I'age de 15 ans inclus (7). Si le schéma vaccinal est
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correctement effectué avant 'dge de 15 ans inclus, le taux de protection contre I'hépatite B serait

de 99 %, et la durée de protection pourrait durer plus de 30 ans voir toute une vie. (8,9)

Les stratégies de lutte contre cette épidémie mondiale d’hépatite B sont universelles. En mai 2016,
I’Assemblée mondiale de la Santé I'organe décisionnel de 'OMS, a approuvé la Stratégie mondiale
du secteur de la santé contre I'hépatite virale pour la période 2016-2021. La Stratégie appelle a
éliminer d’ici 2030 I'hépatite virale en tant que menace pour la santé publique (en réduisant le

nombre de nouvelles infections de 90 % et la mortalité de 65 %). (2)

La France mene également une politique interne active de lutte contre ’hépatite B, comme en
témoigne le troisiéme et dernier plan national de lutte contre les hépatites B et C mené entre 2009
et 2012. Ce plan national insistait sur la nécessité de proposer systématiquement le dépistage aux
personnes originaires de zones de moyenne et forte endémie, dans I'optique d'une politique de
prévention primaire et dans l'objectif de réduire la transmission du virus afin d’augmenter la
couverture vaccinale de I'hépatite B (10). Ce plan national mettait aussi 'accent sur une
population particuliérement plus exposée aux risques de transmission de I'hépatite B que la

population générale : la population dite « migrante ». (10)

L’ECDC (European Centre for Disease Prevention and control) a aussi rappelé l'influence de
I'immigration et des migrations de populations dans I'épidémiologie de 'hépatite B au sein de 'UE
et au sein de I'Espace Economique Européen. Comme il est mis en exergue dans le plan national
francais, il semble vraiment nécessaire pour ces pays de développer un dépistage qui cible les
communautés de migrants les plus infectés (10,11). Les données récentes de I'ECDC rapportent
que parmi les 26907 cas d’hépatites rapportés en 2017 (9% aigué, 58 % chronique, 32% pas
d’information, 1% non classifiable) par les 30 pays de I'UE et de L’EEE, plus de 31 % des 12018
cas ou nous avions l'information sur le statut d’'importation étaient déclarés comme importés

(Iinfection aurait eu lieu en dehors de ces 30 pays). (11)

La variation du taux prévalence de I'’Ag HBs positif entre les régions varie beaucoup : allant de
régions de faible endémicité (< 2 %) a des régions de forte endémicité (> 8 %) en passant par des
régions de moyenne endémicité (entre 2 et 8 %). Il est constaté que la prévalence de I’Ag HBs est
entrain de chuter dans plusieurs pays de forte endémie via I'amélioration des conditions sociaux-
économiques, via le programme de vaccination universel et peut-étre via lefficacité des
traitements antirétroviraux récents (2). A I'inverse, la prévalence de I’Ag Hbs semble augmenter
dans plusieurs pays européens (L’Italie, I’Allemagne...) accueillant une population importante de

migrants, dont certains sont issus de régions de forte endémie. (2)
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On assiste ainsi a des profondes modifications de I'épidémiologie de I'hépatite B. En lien entre
autres avec plusieurs facteurs dont la politique vaccinale et les migrations des populations (2).
Les mouvements migratoires sont en train de changer la prévalence de cette hépatite, ce qui nous
ameéne a nous questionner sur la définition et les caractéristiques de cette population dite « des
migrants » ? C'est un terme utilisé et cité a de multiples reprises dans les études et la littérature
modernes ainsi que dans les médias, en revanche aucune définition ne le caractérise de facon

précise.

L’IOM (International Organisation for Migration) rappelle qu’il n’existe pas de définition
universellement acceptée du terme « migrant» et que celui-ci est non défini dans le droit
international. Le migrant serait : « Toute personne qui quitte son lieu de résidence habituelle pour
s’établir a titre temporaire ou permanent et pour diverses raisons, soit dans une autre région a
I'intérieur d'un méme pays, soit dans un autre pays, franchissant ainsi une frontiére internationale »
(12). 'UNESCO (Organisation des Nations Unies pour 'Education, la Science et la Culture) quant
a elle décrit comme migrant : « toute personne vivant de fagon temporaire ou permanente dans un
pays dans lequel il n’est pas né et qui a acquis d’importants liens sociaux avec ce pays » et distingue
« plusieurs sous-groupes parmi cette population : travailleurs migrants, étudiants migrants,
demandeurs d’asile et réfugiés, personnes en situation irréguliére...Le terme migrant met I'accent
sur le mouvement des populations, plutét que sur les raisons de leur départ ou les conditions de

leur accueil. » (13)

Ainsi le terme migrant semble étre un terme générique qui regroupe plusieurs sous-groupes de
population et ne doit pas étre systématiquement associé au terme de « réfugié politique », comme
il 'est fréquemment constaté dans les médias. Nous utiliserons ces deux définitions relativement

explicites du migrant pour caractériser la population de migrants que nous allons étudier.

La France est tres concernée par 'immigration et par les mouvements migratoires de population :
elle est le 4 -eme pays d’Europe en termes d’accueil de migrant chaque année (14) et dans les 10
premiers pays du monde en termes de nombre d'immigrés vivant sur le territoire (15). En 2018,
6,5 millions d’'immigrés vivaient en France, soit 9,7 % de la population totale. 2,4 millions
d'immigrés, soit 37 % d'entre eux, ont acquis la nationalité francaise (16). Elle est une véritable
terre d’asile pour les réfugiés politiques, avec une croissance du nombre de demandes ces
dernieres années: 122 743 demandes aupres de 'OFPRA en 2018, soit une Hausse de pres de

22 % par rapporta 2017. (17)

D’ailleurs en France, tous les étrangers primo-arrivants de pays tiers qui souhaitent obtenir un
titre de séjour pour une durée supérieure a 3 mois en France sont soumis a une visite médicale

obligatoire dans un délai optimal de 4 mois apres l'arrivée (18). Cette visite médicale a pour
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objectifs : I'information, la prévention, le dépistage, 'orientation et I'insertion dans le systeme de
soins de droit commun. Elle s’adresse aux étudiants, aux personnes arrivant par immigration
familiale, aux travailleurs et aux demandeurs d’asile quelle que soit I'origine géographique, hors
Union Européenne. Le contenu de celle-ci est modulable mais la mise a jour vaccinale et le
dépistage des maladies contagieuses comme le VIH, le VHB, le VHC et la tuberculose sont des

points soulignés comme indispensables a chaque consultation (18)

En France, les acteurs au cceur du dépistage de I'hépatite B sont multiples: les médecins
généralistes, les médecins spécialistes infectiologues ou hépato-gastroentérologues, les CIDDIST,
CDAG, la PASS hospitaliere. Les centres départementaux de vaccination sont également des
structures particulieres habilitées a cette fonction. Nous avons choisi de nous intéresser a

'activité de I'un de ces centres départementaux de vaccination : celui de Céte-d’Or.

Ces centres sont des établissements publics, agrées par les autorités de santé pour assurer la
prévention des maladies infectieuses par la vaccination. Ils sont directement financés par les
agences régionales de santé (ARS), celles-ci déléguent leurs gestions et leurs fonctionnements aux
centres hospitaliers, mais aussi dans certains cas a des conseils départementaux ou a des mairies.
Ces Centres de vaccination assurent gratuitement les vaccinations recommandées par le
calendrier vaccinale, a 'ensemble de la population du département. Cependant leurs missions

sont orientées vers les populations précaires, notamment les sujets migrants primo-arrivants.

Ainsi, le travail de cette thése a porté sur l'infection par le VHB, dans une population de
sujets migrants arrivés en France pour la premiére fois et depuis moins de 2 ans, qui ont

consulté au centre de vaccination de Cote-d'Or sur I'année 2018.

L'objectif principal de cette étude était de mesurer la prévalence des différents profils
sérologiques vis-a-vis du VHB, chez les sujets migrants arrivés en France pour la premieére fois et

depuis moins de 2 ans, qui ont consulté au CVCO en 2018.

Les objectifs secondaires étaient :
e Décrire les caractéristiques de ces sujets migrants (caractéristiques démographiques,
motif d'immigration...).
e Décrire la prise en charge qui a été proposée a ces patients par le CVCO, selon leur profil
sérologique vis-a-vis du VHB.
o Comparer les profils sérologiques vis-a-vis du VHB de la population migrante, avec ceux
obtenus chez des consultants nés en France, qui ont bénéficié d'un dépistage sur la méme

période par le CVCO.
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II. Rappels et généralités.

1-Caractéristiques virologiques et modes de transmission du VHB.

1.a. La structure du virus.

Le virus de I'hépatite B (VHB) est un virus enveloppé de 42nm qui appartient a la famille des
Hepadnavirus. Son génome est un ADN de 3 200 nucléotides circulaire partiellement double brin

(figure 1) comportant un brin long et un brin court. (2,19)
Ce génome présente des génes chevauchants qui sont différenciés en 4 régions (figure 1) :

e Région S : correspond au géne pré-S/S qui code les protéines de surfaces qui portent
I'antigénicité HBs.

e Région P: correspond au géne P qui code 'enzyme ADN polymérase nécessaire ala réplication
de ’ADN viral.

o Région C: correspond au gene pré-C / C qui code la protéine de capside Ag HBc et la protéine
Ag HBe.

e Région X : correspond au gene X dont le rdle est mal connu.

Ces 4 génes permettent la synthése de 7 protéines en tout (2,19) : L’Ag HBe, I'’Ag Hbc, 'ADN
polymérase qui posséde une fonction de transcriptase inverse, les 3 protéines d’enveloppe dite de
surface (L, M and S pour Large Medium et Small surface envelope glycoproteins) qui ont la méme
extrémité terminale I’Ag HBs, et I'ag Hbx qui aurait un réle dans l'initiation de I'infection.

La particule virale du VHB pourrait étre schématiquement représentée de la fagon suivante (figure
2).

Figure 1 : 'organisation génomique du VHB (19)

HepatitisB virus genome organisation

Partially dsDNA

ORF=0pen Reading Frames, cadres ouverts de lecture.
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Figure 2 : représentation de la particule virale du VHB selon James A. Perkins (2002) (20)
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1.b. Les différents génotypes :

Génotype du virus : Il présente une variabilité génétique importante avec dix génotypes identifiés
(A-]) et de nombreux sous-types, offrant au VHB une capacité d’échappement au traitement

antiviral ou a la réponse immunologique de I'héte. (21)

Parmi les 8 principaux génotypes (A-H) :

Les génotypes A et D représentent les génotypes les plus fréquemment isolés en Europe et en
Afrique.

Les génotypes B et C circulent majoritairement en Asie, tandis que le génotype E est le génotype
majoritaire en Afrique Centrale et en Afrique de I'Ouest.

Les génotypes F et H sont quasi exclusivement retrouvés en Amérique Latine et en Alaska. Le
génotype G est régulierement isolé en Europe et aux Etats-Unis.

La répartition mondiale de ces différents génotypes peut étre résumée ainsi (figure 3).

Une cartographie de la distribution des génotypes du VHB en France réalisée en 2013 aupres des
centres experts en hépatologie montrait que le génotype D (34,5%) était majoritaire, suivi

respectivement des génotypes E (27,4%), A (25,8%), C (6,3%), B (5,2%), G (0,5%) et F (0,3%).
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Les propriétés biologiques des différents génotypes pourraient influencer la progression de la
maladie hépatique vers la cirrhose et le carcinome hépatocellulaire, et la réponse virologique au

traitement par l'interféron alpha. (20)

Figure 3 : répartition des génotypes du VHB (D’apres Shi et al., 2013). (20)

g HBsAg [ HBW/A [@ HBVIE
%3 M >8% W HBV/E [0 HBWF
Al @ O 2-7% W HBV/C [ HBV/G

= [] <2% [0 Hevio M HBWH

1.c. Les modes de transmission du VHB.

Le VHB est excrété dans les sécrétions ou les liquides corporels suivants : sang, sperme,
sécrétions vaginales, salive et liquides issus d’une plaie... ainsi le VHB se transmet

principalement par voie sexuelle ou sanguine. (22,23)

Il existe 4 principaux modes de transmission du VHB (22,23) : la transmission sexuelle, la

transmission parentérale, la transmission materno-feetale et la transmission horizontale.

e Transmission sexuelle.

Les comportements sexuels a risque représentent un mode de transmission fréquent. Les
hommes ayant des relations sexuelles avec d’autres hommes (HSH) constituent un groupe

a haut risque
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e Transmission parentérale.

Les situations a risques sont multiples : transfusion sanguine, toxicomanie 1V, gestes
médico-chirurgicaux, tatouages et piercings avec défaut de stérilisation du matériel...

e Transmission materno-feetale :

On parle de transmission « verticale ».

I s’agit d'une transmission lors de 'accouchement ou d’une transmission transplacentaire
pendant la grossesse. C'est le principal mode de contamination dans les zones de haute
endémie (séroprévalence supérieure a 8 % : Asie du Sud-Est, Afrique subsaharienne,
Chine et Amazonie).

e Transmission horizontale :

Notamment d’enfant a enfant et intrafamiliale, elle est liée a une ou des excoriations
cutanées et a un contact répété direct, par I'intermédiaire de liquides biologiques infectés,

ou par l'intermédiaire d’objets personnels partagés.

2- Epidémiologie de I'hépatite B.
2.a. Situation dans le monde.

L’hépatite B est un probleme majeur de santé publique dans le monde. Environ 2 milliards de
personnes (un tiers de la population mondiale) ont des marqueurs sérologiques indiquant une
infection résolue ou non par le virus de I'hépatite B. Environ 350 millions de personnes ont une
infection chronique par le VHB. La mortalité due aux complications de 'hépatite B seraient

environ de 900 000 décés par an, dans le monde. (1)

Le taux de prévalence de I’Ag HBs varie beaucoup selon les régions : allant de régions de faible
endémicité (< 2 %) a des régions de forte endémicité (> 8 %) en passant par des régions de

moyenne endémicité (entre 2 et 8 %). (2, 20,22,23) Cette répartition peut étre objectivée dans la

figure 4.

Il existerait une relation entre la prévalence de I’Ag Hbs par région et les modes de transmission

du VHB (figure 5).
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Figure 4 : Distribution mondiale de I'infection par I'hépatite B. (23 bis, 24)

Figure 5 : Relations entre la prévalence de I'antigéne HBs et les modes de transmission du
VHB. (20)

Pays Prévalence AgHBs Endémicité Transmission
Chine, Asie du Sud-

Est, Afrique sub- 28% Elevée Périnatale, verticale
Saharienne

Europe de l'est, .

Russie, Asie du Sud- 2-7% Intermédiaire . Périnatals,

Est horizontale, sexuelle
Europe, Amérique du

Nord, Australie, <2% Faible uDI, sexuelle

Ameérique Latine,

2.b. situation en France.

En 2004, une enquéte de prévalence avait estimé a 0,65% [0,45-0,93] celle de 'Hépatite B

chronique en France. (25)

Plus récemment, En 2016, le volet virologique « BaroTest » du Barometre santé 2016 a permis

d’estimer, en population générale adulte (18-75 ans) vivant en France métropolitaine, la
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prévalence de 1'antigene HBs a 0,30% (IC 95%: 0,13-0,70) ce qui correspondaita 135 706
personnes (IC95% : 58 224-313 960) ayant une hépatite chronique B. Parmi ces personnes,
17,5% (IC95% : 4,9-46,4) connaissaient leur statut (25). Cette prévalence était considérée
comme sous-estimé car la population marginalisée, qui souvent a une prévalence élevée de I'Ag
HBs, n’était pas incluse dans I’étude. En effet pour étre éligible dans I’étude il fallait avoir une

couverture sociale.

En France, la prévalence des anticorps anti-HBc estimée par ’enquéte nationale de Santé publique
France (SPF) en 2004, était de 7,3%, soit environ 3,1 millions de personnes ayant été infectés par
le VHB au cours de leur vie (20). La précarité, ainsi qu'un pays de naissance ou la prévalence de
I’Ag HBs est supérieure a 2%, faisaient partis, entre autres, des facteurs significativement associés

a la positivité de ces anticorps.

3- Evolution naturelle de I'infection par le VHB.

3.a. L’hépatite B aigué :

L’incubation du VHB est longue, elle varie de 6 semaines a 6 mois. Plus l'infection est tardive
(apres 5 ans d’age) et plus le risque que I'hépatite soit symptomatique est grand (de 30 a 50 %

0

des cas); il existe environ 1 % de forme tres grave dite “ fulminante “ avec nécrose
hépatocellulaire massive. Environ 90 % des adultes en bonne santé infectés par le VHB guérissent
et se débarrassent completement du virus en 6 mois. Leur risque sera faible d’évoluer vers une
infection chronique (de 5 a 10 %), ou le VHB peut s’intégrer au génome des hépatocytes et le

déréguler, favorisant ainsi la survenue du carcinome hépato-cellulaire (CHC). (22)

L’histoire naturelle de I'infection par le virus de I'hépatite B chez 'adulte immunocompétent peut

étre résumée schématiquement figure 6.

Réciproquement, pour les cas d’infection entre 0 et 4 ans inclus, le risque que I'hépatite soit
symptomatique est moindre mais le risque d’évoluer vers une infection chronique est élevé (> a
90 % a la naissance et a 30 % a I'dge de 4 ans). Le risque de déces par cirrhose ou CHC est

approximativement de 25 % si I'infection par le VHB a eu lieu pendant I’enfance. (22)
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Figure 6 : Histoire naturelle de I'infection par le virus de I’hépatite B chez I’adulte

immunocompétent. (22, 26)

Histoire naturelle de l'infection virale B

Incubation : 6 sem a 6 mo1s 70% asvmptomatique
30% symptomatique
1% fulminante — TH

00-95% 5-10%
Guerion 18 R < -
AwtiHBs+ & HBc+
T0%
J0%
20% |
Cirrhose

20% (3-5%/an)

3.b. L’hépatite B chronique: la description des différentes phases avec I'ancienne et la
nouvelle nomenclature.

L’infection chronique est définie par un antigene HBs positif persistant plus de 6 mois. (22)

Elle est en regle générale asymptomatique (jusqu'au stade de complication : Cirrhose
décompensée, CHC) en dehors d'une asthénie chronique qui peut étre présente ; cela explique
pourquoi la plupart des porteurs chroniques du VHB ne sont pas diagnostiqués et ne sont donc
pas pris en charge ou traités. Ainsi, la maladie évolue le plus souvent silencieusement et est
découverte tardivement soit de maniere fortuite soit au stade de cirrhose a 'occasion d’une

complication. La durée des phases est trés variable d'un individu a un autre.

Elle est caractérisée par des différentes phases de progression distinctes qui sont le produit d’'un
processus d’interaction dynamique entre la réplication du virus et la réponse immunitaire du

patient.
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Pour simplifier la compréhension de I'évolution naturelle de l'infection VHB et de la prise en
charge clinique des individus infectés, 'EASL propose une nouvelle classification des états

chroniques de la maladie en 5 phases (figure 7).

Figure 7: Evolution naturelle et classification de l'infection par le VHB, Adapté des

guidelines EASL 2017. (2)

Phase 1. Infection chronique | 2. Hépatite chronique | 3.Infection chronique | 4.Hépatite chronique 5. Phase latente

HBeAg(+) HBeAg(+) HBeAg(-) HBeAg(-) - HbsAg(-)
Ancienne nomenclature Phase de tolérance Phase immunoactive Phase non réplicative Phase de réactivation

immunitaire
HBeAg + - - - -
ADN du VHB >10E7 Ul/ml 10E4- 10E7 Ul/ml < 2000 Ulfml > 2000 Ulfml <2000 Ulfml
ALAT Danss la norme Elevée Dans la norme Elevée Dans la norme
Histologie hépatique Nécroinflammation Nécroinflammation Nécroinflammation Nécroinflammation Faible risque de cirrhose

ou fibrose minime modérée ou sévere ou fibrose minime et fibrose installées et CHC
ou absente et fibrose rapidement ouabsente
évolutive

C’est une phase de multiplication active du virus Sauvage avec une réaction minime du systeme

immunitaire. Cependant intégration importante de I'ADN viral suggérant que I’hépato-
carcinogenése débute précocement au cours de l'infection chronique. Cette phase caractérise les
patients infectés par voie materno-foetale ou dans la petite enfance chez qui elle peut étre trés

longue (plusieurs dizaines d’années).

Le traitement n’est pas recommandé a ce stade.

(2,22)

C’est une phase ou le virus sauvage se multiplie moins, et le systéme immunitaire se défend contre
les cellules du foie infectées avec la destruction des hépatocytes par les lymphocytes. Cette phase
caractérise les patients infectés a I'adolescence ou a I'dge adulte car elle apparait rapidement

lorsque la contamination a lieu a cet age. C’est une phase plus bréve que la précédente.

Le traitement est recommandé a ce stade.
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Cette phase évalue généralement vers la phase d’infection AgHBe-négatif (anciennement

dénommée “portage inactif*). Néanmoins, certains patients évoluent vers une la phase d’hépatite

chronique AgHBe-négatif.

L’activité de I'’hépatite est absente: transaminases normales et absence de lésions d’activité
histologique. Le degré de fibrose hépatique résiduel dépend de la durée de la deuxiéme phase. Les
patients avec une fibrose hépatique extensive ou une cirrhose séquellaire sont a risque de

développer une complication (CHC).

Guérison : Cette troisieme phase peut se terminer par une perte de ’Ag HBs (la fréquence est de
I'ordre de 1 % a 3% par an) puis une apparition d’anticorps anti-HBs (séroconversion HBs). On

parle d’hépatite B guérie.

3.b.4) Phase d’hépatite chronique AgHBe-négatif. (= Réactivation). (2,22)

Environ 40 % des patients n’arrivent pas a résoudre leur infection chronique par le VHB et
développent une hépatite chronique a virus mutant (Ag HBe indétectable, anticorps anti-HBe
détectables, transaminases élevées, ADN VHB supérieur a 2 000 Ul/mL). Ce virus mutant présente
des mutations dans la région pré-C entrainent la non-traduction de l'antigéne HBe.
Il présente la particularité de ne plus exprimer l'antigene HBe, tout en conservant sa capacité de
multiplication et son caractére pathogéne. Malgré 1'absence de I'antigéne HBe, la maladie est

encore a un stade actif.

Cette phase est favorisée par les situations d’immunosuppression. Elle est souvent
asymptomatique, mais cependant elle peut prendre la forme d’'une hépatite aigué, avec ou sans

ictére.

Cette phase est généralement associée a une faible probabilité de rémission spontanée.

3.b.5) Phase latente AgHBs-négatif (= Hépatite B occulte). (2,22)

Les infections dites « occultes » sont définies par 'absence d'AgHBs et la présence d'ADN du VHB
en tres faible quantité. Dans cette phase, la présence d’anticorps anti-HBc est associée, ou non, a
la présence d’anticorps anti-HBs. Les patients ont généralement une activité sérique des ALAT

dans la normale et un niveau de réplication virale faible ou nulle.
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Rarement, le patient perdra spontanément I’AgHBs pour aboutir a I'apparition des anticorps anti-
HBs. Dans cette derniere phase, bien que la virémie VHB plasmatique soit négative, les techniques
modernes d’analyse moléculaire ont permis de mettre en évidence de I'ADN viral
intrahépatocytaire persistant parfois a long terme dans le noyau hépatocytaire et pouvant mener
a une infection par le VHB « occulte ». Cette derniere explique les (rares) cas de réactivation VHB

chez les patients AgHBs négatifs.

4. Diagnostic biologique de I'hépatite B.

Il repose sur la recherche d’antigénes et d’anticorps spécifiques du VHB. Parmi eux, on retrouve

principalement I’Ag Hbs, les Ac anti-HBs et les AC anti-HBc, et '’Ag HBe.

4.a. L’antigéne HBs.

C’est I'antigéne de surface du virus. C’'est un marqueur trés précoce d’exposition au virus. Il se
positive méme avant les premiers symptomes pendant la phase d’incubation, et il demeure positif

dans I'hépatite B chronique. (20)

4.b. Les anticorps anti-HBs.

Ces anticorps sont dirigés contre les antigenes de surfaces du virus. Leur présence signe la
guérison de l'infection. Ils deviennent détectables en moyenne deux mois apres que ’AgHBs soit

devenu indétectable au cours de la résolution d'une hépatite aigué B. (20)

Les Ac anti-HBs constituent également des marqueurs d’efficacité de la vaccination. La réponse
vaccinale est définie par un titre d’anticorps anti-HBs >10 mUI/mL 1 a 3 mois apreés la derniere

injection.

4.c. Les anticorps anti-HBc. (20)

Ce sont les anticorps dirigés contre I'antigéne de core du virus, ils sont le meilleur marqueur
sérologique d’un contact avec le VHB. Les anticorps anti-HBc de type IgM sont présents a un titre
élevé au cours de l'infection aigué. Ils peuvent également étre présents a un titre faible et
fluctuant au cours de I’hépatite chronique AgHBe-positif (anciennement phase d'immuno-
élimination) ou réapparaitre en cas de réactivation d’'une hépatite chronique B chez un individus

ayant une infection chronique.

Les IgG anti-HBc apparaissent également précocement et sont le témoin du contact avec le VHB.
Elles persistent toute la vie. Contrairement aux anticorps anti-HBs, les IgG anti-HBc ne sont pas

protectrices. On parle d’anticorps anti-HBc totaux quand on évoque les IgM anti-HBC + les IgG
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anti-HBc. Les anticorps totaux anti-HBc, essentiellement de classe IgG, sont détectés lors

d'hépatites aigués et chroniques et persistent a la guérison.

4.d. L’antigene HBe : (20)

La présence d’AgHBe dans le sang indique une réplication active du VHB, associée a une
infectiosité élevée du sang. La mesure de I'antigéne HBe peut aussi étre utilisée pour mesurer
l'efficacité thérapeutique, en cas de traitement efficace, on constate en effet I'élimination de
I'antigéne HBe du sang et le développement des anticorps anti-HBe (anti-HBe). Il existe des
variants viraux qui ne produisent pas de l'antigéne HBe. Ces variants sont habituellement
retrouvés en Asie et au Moyen Orient. IIs sont également maintenant fréquents en Europe. Dans

ces pays, la recherche de I'antigene HBe n’est donc pas réellement utile.

4.e. Schématisation de la cinétique de ces marqueurs, au cours de 'infection aigué et
chronique par le VHB.

Schématiquement, nous pouvons résumer la cinétique de ces marqueurs, au cours de l'infection

aigué et chronique par le VHB, telle qu’elle est présentée figure 7.

Figure 7 : Cinétique des marqueurs d’infection au cours de l'infection aigué (A) et

chronique (B) (20)
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4.f. Les différents profils sérologiques vis-a-vis du VHB.

En fonction de I'association du résultat de chacun de ces marqueurs sérologiques de I'hépatite B,

on obtient différents profils sérologiques vis-a-vis de celle-ci. Ces profils peuvent étre résumer

dans la Figure 8.

Figure 8 : Interprétations des marqueurs selon le type d'infection de 1'hépatite B. (27)

Résultats des Marqueurs biologiques du virus de I'hépatite B Interprétation

Anti-HBc - Anti-HBs - Pas d'infection par le VHB : personne a vacciner
en fonction de I'dge et des facteurs de risque
Anti-HBc - Anti-HBs + Personne vaccinée
Anti-HBc + Anti-HBs + Personne guérie
Anti-HBC + Anti-HBs - infection aigué en voie de guérison : phase “fenétre” :
IgM anti-HBC + I'Ag HBs a dispary, I'Ac anti-HBs n'est pas encore apparu
Anti-HBc + Anti-HBs - Infection ancienne et guérie 4 |a suite de laquelle
IgM anti-HBc - I'Ac anti-HBs a fini par disparaitre
Anti-HBc + Anti-HBs - Infection aigué ou réactivation chez un porteur chronique
IgM anti-HBc + | de I'Ag HBs
Anti-HBC + Anti-HBs - Porteur chronique ou hépatite chronique B (Ag HBs +
IgM anti-HB¢ - depuis plus de 6 mois)
ADN viral + Ag HBe + Phase réplicative d'une hépatite chronique B Ag HBe
(>10° copies/ml) | Anti-HBe - | positif
ADN viral + Ag HBe - Phase réplicative d'une hépatite chronique B Ag HBe
(> 10° coples/ml) Anti-HBe + négatif (virus mutant)
| (Transaminases élevées) |
ADN viral - Ag HBe - Porteur inactif ce I'Ag HBs
(< 10° copies/ml) Anti-HBe +
(Transaminases normales)

Anoter que le profil avec Ag HBs négatif, Anticorps anti-HBs négatifs et anticorps anti-HBc positifs

peut correspondre a une infection occulte. (2,6)

5.Prévention de I’hépatite B.

5.a. Prévention vaccinale.

Pour cette partie il est repris toutes les recommandations du dernier calendrier vaccinal 2019 (7)

1)Recommandations générales.
La primovaccination est obligatoire chez I'enfant depuis le 1er janvier 2018.

Elle repose sur 3 injections au total : 1 injection chez le nourrisson a 2, 4 et 11 mois de vie via

I'utilisation d’un vaccin combiné hexavalent.
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Un rattrapage vaccinal est recommandé chez les enfants et les adolescents jusqu’a I'dge de 15 ans
révolus. Tout enfant ou adolescent 4gé de moins de 16 ans, non antérieurement vacciné, devrait

se voir proposer la vaccination contre I'hépatite B.

Dans ce contexte, pour les adolescents de 11 a 15 ans révolus, un schéma simplifié a deux
injections séparées de six mois peut étre utilisé, avec le vaccin ayant ' AMM pour cette indication

(ENGERIX® B20).

2) Recommandations particuliéres.

La vaccination peut aussi étre recommandée chez certains patients de plus de 15 ans. Parmi les

patients concernés, nous retenons essentiellement les cas suivants :
+Les voyageurs dans les pays de moyenne ou de forte endémie.
+Les personnes amenées a résider en zones de moyenne ou de forte endémie

+Les Personnes ayant des relations sexuelles avec des partenaires multiples, exposées aux IST ou

ayant une IST en cours ou récente.
+Les usagers de drogues par voie parentérale ou intranasale.
+Les personnes porteuses d'une hépatopathie chronique.

+Les personnes infectées par le VIH ou le virus de I'hépatite C.

La pratique de rappels systématiques n’est pas recommandée. Toutefois chez les patients
insuffisants rénaux chroniques dialysés et les personnes immunodéprimées exposées au risque
d’hépatite B, une sérologie annuelle (recherche d’anticorps anti HBs) est recommandée avec la
pratique d’une injection d'une dose de rappel des que le taux d’anticorps anti HBs descend au-

dessous du seuil protecteur (10 UI/L), quel que soit I'age.

Pour certains cas particuliers chez 'adulte, ou I'obtention trés rapide d’'une protection vaccinale
est souhaitable (personnes détenues, personnes en situation de départ imminent en zone
d’endémie moyenne ou forte...), et conformément a I'AMM du vaccin ENGERIX® B20 pg, un
schéma accéléré peut étre proposé. Il comporte 'administration en primo-vaccination de 3 doses
en 21 jours (JO, J7, J21), suivies d'un rappel 12 mois apres, indispensable pour assurer une

protection au long cours.
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3) Recommandations pour les professionnels.

Il ne sera pas cité la liste de toutes les professions concernées. Il s’agit surtout ici de rappeler que
pour certaines conditions, notamment les professions de la santé, 'immunisation vis-a-vis de

I’hépatite B est obligatoire d’apres I'article L. 3111-4 du code de la santé publique.

5.b. L'immunisation passive

L’'immunisation passive (IgG anti-HBs) est proposée uniquement en cas de contage accidentel
chez un sujet non vacciné (entourage familial, nouveau-né d’'une meére porteuse, personne victime

d’une inoculation accidentelle.  (22)

6. Les outils pour le dépistage de I'hépatite B.

6.a. Les sérologies.

Le dépistage passe par la recherche des trois marqueurs Ag HBs, Ac anti-HBc et Ac anti-HBs par
méthode imunoenzymatique a I’aide d’'un prélévement veineux (6). La réitération de la recherche

de 'Ag HBs sur le deuxieme prélevement apres un résultat positif n’est plus nécessaire.

Seuls deux marqueurs sont recommandés pour le diagnostic de I'hépatite aigué. Il s'agit de

I'AgHBs et des anticorps anti-HBc de type IgM.

Il existe également 2 autres stratégies de dépistages de I'hépatite B : (6)
+ La stratégie anticorps totaux anti-Hbc + anticorps anti-Hbs pour un contréle avant vaccination.
+ La stratégie Ag Hbs + anticorps anti-Hbs.

Ces deux stratégies sont moins coliteuses mais sont aussi moins précises.

6.b. La place du TROD (Test Rapide d'Orientation Diagnostique) : (28)

En juillet 2016, 1a HAS a émis des recommandations quant a la place des TRODs dans la stratégie
de dépistage de I'hépatite B (14). La HAS a considéré les TRODs VHB comme un outil

complémentaire, des lors qu'ils facilitent 'accés au dépistage dans une structure médicalisée ou
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non médicalisée, y compris pour les populations particulierement exposées. Un seul test, qui

détecte seulement I’Ag HBs, est commercialisé en France, le test « Vikia® HBsAg »,

- Avantages du TROD : facilité de réalisation et d’utilisation, rapidité d’obtention des résultats,

possibilité de le réaliser en dehors d'une structure de soin sur place 1a ou le dépistage doit étre
réalisé. Il est souvent mieux accepté que le prélevement veineux, par le patient. Le cofit est aussi

avantageux par rapport a la prise de sang.

- Inconvénients du TROD : il faut rester vigilant sur les résultats des études liées aux TRODs car

beaucoup de résultats sont obtenus a partir de prélévement sur sang total, on s’éloigne des
conditions pratique d’utilisation sur sang capillaire. La sensibilité est moins bonne que le
dépistage par la recherche des 3 marqueurs via la méthode imunoenzymatique. Un nombre

supérieur de faux négatif pourrait étre possible comparé a cette méthode.

- En résumé pourle TROD :

Il demeure un outil complémentaire, I'indisponibilité de tests rapides pour '’ensemble des trois
marqueurs d’'un contact avec le VHB (Ac anti-HBc, Ag HBs et Ac anti-HBs) ne permet donc pas de
déterminer le statut immunitaire exact de la personne a risque en un seul temps. Ainsi, le dispositif
de dépistage par TROD VHB ne peut aucunement se substituer au dépistage de I'’hépatite B par la
recherche des 3 marqueurs via la méthode imunoenzymatique, qui reste, y compris en termes de

performance, la référence.

6.c Les nouveaux tests : (2, 20)

De nouveaux tests, comme la quantification de I’AgHBcr (HBV core-related antigen) et la
quantification de I’ARN du VHB pourraient trouver une application clinique dans le futur. Ces
nouveaux marqueurs pourraient avoir une utilité dans I’estimation de la réponse au traitement.

Des études supplémentaires sont cependant nécessaires.
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7. La population de sujets migrants en France.
7.a. Définition de certains termes en lien avec la migration de population

e Le migrant.

Nous pouvons reprendre la définition citée dans 'introduction, via celles 'lOM et de 'UNESCO.

A cela nous pouvons ajouter « Migrant » peut englober toutes les personnes nées a l'étranger au
sein d'une population ; ou tous les non-citoyens, qu'ils soient documentés (c'est-a-dire avec un

statut reconnu, qu'ils soient permanents ou temporaires) ou sans papiers. (14) .

La notion de primo-arrivant ferait référence a une premiére arrivée sur le territoire en question,

e L’émigré:

Un émigré est une personne qui a quitté son pays. La Déclaration universelle des droits de
I’'Homme offre a chacun « le droit de quitter tout pays, y compris le sien ». Mais il ne
s’accompagne d’aucun droit d’entrer sur le territoire d’un autre Etat. Le seul territoire dans

lequel un émigré a toujours le droit de revenir est le pays de sa nationalité. (29)
e L'immigré:

Le temps d'un passage de frontiere, I'émigré devient un immigré. L’Institut national d’études
démographiques propose cette définition : « Personne née dans un autre pays que celui ou elle
réside, qui a donc franchi une frontiére (ou plusieurs) depuis sa naissance. Elle peut avoir la
nationalité de son pays de naissance ou avoir une autre nationalité, notamment celle du pays
dans lequel elle réside. (...) En France, on réserve souvent la dénomination d'immigré aux seules
personnes “nées étrangeres a I'étranger”, en excluant les personnes nées francaises (29).
Cependant, il faut considérer qu’en France, les immigrés sont les personnes recensées qui ont
indiqué un pays de naissance étranger et une nationalité étrangére ou qui ont acquis la

nationalité francaise (figure 9).

e L’étranger : Is sont la portion d'immigrés résidant dans un pays qui n’ont pas la nationalité
de ce pays, ils ont une nationalité étrangére. En France par exemple, les étrangers sont les

personnes recensées qui ont indiqué une nationalité étrangére. (Figure 9)
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o Leréfugié:

Le statut de réfugié est défini par la Convention de Geneve de 1951. Il est attribué a une «
personne qui, craignant avec raison d’étre persécutée du fait de sa race, de sa religion, de sa
nationalité, de son appartenance a un certain groupe social ou de ses opinions politiques, se
trouve hors du pays dont elle a la nationalité et qui ne peut, ou, du fait de cette crainte, ne veut se

réclamer de la protection de ce pays. (29)

Figure 9 : Estimations avancées sur la quantité d’'immigrés et d’étrangers en France en

2018. (16)

Population totale

67 Millions
Francais * Etrangers
62,2 millions 4,8 millions
. . 4 N
Francais de Frangais par Etrangers Etrangers
Naissance et acquisition nés hors de nés en
Francais par nés hors de France France

acquisition France
nés en France

59,8 millions 2,4 millions 4,1 millions 0,7 millions
\ R J AN NS /

\ J
Y

Immigrés

6,5 millions

*On compte par ailleurs environ 1,7 million de Francais nés dans un pays étranger (ils sont
comptabilisés dans la catégorie Francais de naissance). Les 0,7 million d’étrangers nés en
France sont pour la plupart des mineurs, susceptibles d’acquérir la nationalité francaise avant

leur majorité. (16).

37



7.b. La procédure de demande d’asile en France.

1) L’enregistrement de la demande d’asile s’effectue auprés d’'un guichet unique (34
guichets différent en France) rattaché au lieu de résidence :

Pour ce chapitre nous reprenons la procédure de demande d’asile décrite par 'OFPRA. (30).

e La préfecture, la premieére étape.

Un agent de préfecture valide tout d’abord I'ensemble des informations transmises au guichet
unique par 'organisme de pré-accueil. Il releve 'empreintes digitales et procede a un entretien
individuel destiné a retracer le parcours depuis le pays d’origine, en vue de déterminer le pays

responsable de 'examen de la demande d’asile.

+Sila demande d’asile est susceptible de relever de la responsabilité d'un autre pays, la procédure

dite « Dublin III » est mise en ceuvre.

+Si la demande d’asile reléve de la responsabilité de la France, c’est 'OFPRA qui est compétent

pour I'examiner, en procédure normale ou en procédure accélérée.

Dans ce dernier cas, une attestation de demande d'asile valable un mois est remise au demandeur,

qu'il faudra renouveler tout au long de la procédure. La préfecture délivrera également un

formulaire de demande d'asile a compléter, signer et envoyer a I'OFPRA dans les 21 jours suivant

la délivrance de l'attestation de demande d'asile.

e L'OFII la deuxiéme étape.

Au cours de la deuxieme étape, un agent de I'OFII effectue I'évaluation de la situation
personnelle. Si le demandeur n’est pas déja hébergé et qu’il demande une prise en charge, cet
agent recherchera un lieu d’hébergement vers lequel I'orienter. Il ouvrira enfin les droits a

I'allocation pour demandeur d’asile (ADA).
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2) Le traitement du dossier par I'OFPRA.

e Introduction de la demande d'asile a ’'OFPRA.

Le formulaire de demande d’asile doit étre envoyé, diiment rempli et signé, a ’'OFPRA dans un

délai de 21 jours a partir de la date de délivrance de I'attestation de demande d'asile.

e Puis Convocation pour un entretien de demande d'asile

Le demandeur rec¢oit une convocation.

e Puis instruction du dossier.

L'OFPRA statue sur la demande d'asile dans les six mois a compter de son introduction devant

1'Office. Lors d’'une procédure normale Le délai moyen de traitement est de trois mois.

Au délai de six mois peut, dans certains cas déterminés, s'ajouter un maximum de quinze mois
(soit 21 mois au total), pour les situations suivantes : en cas d’exclusion envisagée, si le dossier
pose une question juridique complexe, si le nombre de demande d’asile simultanée est trés

important, en cas de situation incertaine sur le pays d’origine dans I'attente d’une stabilisation.

e Décision de 'OFPRA.

Si le demandeur est accompagné d’enfants mineurs, la décision portera mention de la décision
concernant ces derniers. Il est néanmoins possible que ces enfants fassent 'objet d’'une décision

individuelle.

En cas de refus : un recours aupreés de la cour national du droit d’asile est possible.

Le demandeur dispose d'un mois a partir de la date de notification de la décision de I'Office
pour former un recours devant la Cour nationale du droit d'asile.
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7.c. Les différentes structures de logement du migrant, dans la démarche de demande
d’asile.

PADA-= les plates-formes d’accueil pour demandeurs d’asile (PADA) : Ce n’est pas une structure

de logement mais la plateforme qui accompagne, domicilie dans des CADA entre autres, et aide a
constituer le dossier pour OFPRA. C’est le service chargé de 1'accueil et de I'orientation d'urgence

et durable dans les foyers d'hébergement, des demandeurs d'asile primo-arrivants.

CAO= centre d’accueil et d’orientation : orientation provisoire, ils ont été mis en place dans

I'urgence faute de place dans les CADAs. Créer pour I'évacuation des migrants du Calais et utilisé
désormais pour les évacuations de campements parisien. C’est un hébergement de transit.

Environ 10000 places hors Ile-de-France. (31)

CADA = centre d’accueil de demandeurs d’asile : lieu d’accueil durant le temps d'examen de leur

demande de statut de réfugié. Hébergement et accompagnement des demandeurs d’asile en

cours de procédure normale. Environ 40450 places en France. (31)

ATSA= accueil temporaire service de I'asile : dispositif d’hébergement d'urgence national pour

demandeurs d’asile. IIs ont une mission d’hébergement et accompagnement des demandeurs

d’asile. Le public prioritaire concerne les procédures accélérées. Environ 5700 places. (31)

7.d. Les données statistiques récentes sur la demande d’asile en Europe et en France.

1) En Europe.

En 2017, 650000 demandeurs d'asile ont demandé une protection internationale dans les Etats
membres de I'UE, pour la premiére fois. La Syrie était le principal pays de citoyenneté des
demandeurs d'asile, suivie de I'lraq, de I'Afghanistan, du Nigéria et du Pakistan (14). L'Allemagne,
I'Italie, la France, la Gréce, le Royaume-Uni et I'Espagne ont été les six pays les plus populaires
pour les demandes de premiére demande d’asile (14). Les demandeurs d'asile étaient surtout
jeunes et de sexe masculin : plus de 80% des nouveaux demandeurs d'asile dans I'UE-28 en 2017
avaient moins de 35 ans (14). Prés d'un tiers avaient moins de 18 ans. Moins de 1% des nouveaux
demandeurs d'asile étaient agés de 65 ans ou plus et les trois quarts des demandeurs agés de 14

a 35 ans étaient des hommes.
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2) En France.

Les demandes d’asile en France n’ont cessé d’augmenter depuis 10 ans comme on peut le voir

résumé dans la figure 10.

Figure 10 : I'asile en France depuis 1992 (32)

L'asile en France depuis 1992
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Les données pour 2018 : il y a eu une augmentation du nombre de demandes d’asile auprés de

L’OFRPA, avec une hausse de prés de 22 % par rapport a 2017, soit 122 743 demandes en
2018. Toujours en 2018, plus de 46 700 personnes (mineurs inclus) ont été placées sous la
protection de 'OFPRA aux titres du statut de réfugié et de la protection subsidiaire, en hausse
de 9 % par rapporta 2017. Le délai moyen de traitement a poursuivi sa réduction et était
de 112 jours sur I'année (contre 142 jours en 2017). Les 10 principaux pays d’origine pour
une premiere demande d’asile en 2017 et en 2018 sont résumés figure 11. Parmi les
nationalités concernées, les Afghans ou les Syriens ont presque tous obtenu le statut de réfugiés,
alors qu'il a été refusé a la plupart des Albanais ou des Algériens, qui immigrent plus
fréquemment pour des motifs économiques. Concernant les demandeurs déboutés du droit
d'asile, en 2018, seulement 12,4 % des obligations de quitter le territoire francais ont été

exécutées, soit 15 677 cas sur 90 000, les recalés restant pour la plupart en France. (17, 32)
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Figure 11 : Les dix premiers pays pour les premiéres demandes d’asile en 2017 et 2018
(32)

2017 2018
Albanie 7 633 Afghanistan 9 455
Afghanistan 5989 Guinée 6188
Haiti 4939 Albanie 5793
Soudan 4488 Géorgie 4806
Guinée 3781 Cote d'lvoire 4701
Syrie 3319 Soudan 4151
Cote d'Ivoire 3246 Bangladesh 3654
Rép. Dém. Congo 2942 Rép. Dém. Congo 3062
Algérie 2459 Mali 2869
Bangladesh 2411 Chine 2745

7.e. Les données statistiques récentes de 'immigration en France.

En 2018, 6,5 millions d'immigrés vivent en France, soit 9,7 % de la population totale ; 2,4 millions
d'immigrés, soit 37 % d'entre eux, ont acquis la nationalité francaise. La population étrangeére
vivant en France s'éléve a 4,8 millions de personnes, soit 7,1 % de la population totale. Elle se
compose de 4,1 millions d'immigrés n'ayant pas acquis la nationalité francaise et de 0,7 million de
personnes nées en France de nationalité étrangeére (figure 9). 1,7 million de personnes sont nées
de nationalité frangaise a l'étranger. Au total, 8,2 millions de personnes vivant en France sont nées

a I'étranger, soit 12,3 % de la population.

La population immigrée en France, progresse en effectif et en pourcentage de la population
totale depuis 1946 (16). Elle correspondait a 9,7 % de la population vivant en France en 2018,
contre 7,4 % en 1975 et 5 % en 1946. La population étrangere vivant en France également
(16). Elle représentait 7,1 % de la population totale en 2018, contre 6,5 % en 1975 et 4,4 % en
1946.
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En 2017, 261 700 immigrés sont arrivés en France (16). Parmi eux, 36,8 % étaient nés en
Afrique, 35 % en Europe, 17,5 % en Asie et 10,7 % en Amérique ou Océanie. Les immigrés arrivés
en France en 2017 étaient le plus souvent nés au Maroc (8,6 %), en Algérie (7,6 %), en Italie
(4,5 %), au Royaume-Uni (3,7 %), en Espagne (3,5 %), en Tunisie (3,4 %), en Chine (3,2 %), en
Roumanie (3,1 %) ou au Portugal (3,0 %)

Enfin, nous pouvons essayer de comprendre les motifs de I'immigration en France, en regardant
les motifs d’admission lorsqu’un premier titre de séjour a été délivrés en France en 2017 et

2018, résumé dans la figure 12.

Figure 12 : motif d’admission lorsqu’un premier titre de séjour a été délivré en France en
2017 et 2018. (34)

Motifs 2018 Evolution
d'admission 2017 | (Provisoire)|2018 /
2017
Economique 27 467 33502 +22,0%
Familial 88737 90 074 +1,5%
Etudiants 80339 83 082 +3,4%
Divers 14 464 15 317 +59%
Humanitaire 36429 33981 -6,7%
Total 247 436 | 255956 +3,4%

7.f. L’hépatite B chez le migrant.

Les migrants souffrant du VHB seraient souvent infectés a la naissance ou dans la petite enfance

dans leur pays d'origine (14).

Une méta-analyse de la prévalence du VHB chez les immigrants a révélé que les taux de prévalence
parmi les populations migrantes reflétent la prévalence dans le pays d'origine (33), avec une
prévalence particulierement élevée (> 10%) chez les migrants d'Asie de 1'Est et d'Afrique

subsaharienne.

La morbidité et la mortalité en lien avec 'hépatite B chronique seraient plus élevées chez le
migrant. (33)
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8. L’organisation du CVCO.

8.a. Les différents secteurs qui v adressent les patients.

Le centre départemental de vaccination de Cote d'Or est une unité fonctionnelle du service de

maladie infectieuse du CHU Dijon-Bourgogne : Hopital F. MITTERAND.

Il a pour principale mission : la mise a jour vaccinale en fonction du calendrier vaccinal en
vigueur et le dépistage des infections par le VIH et par les hépatites, principalement chez la
population migrante primo-arrivante en France.

Beaucoup des migrants qui consultent sont adressés dans le cadre d'un processus de demande
d'asile pour accéder au statut de réfugié. En moyenne la plupart sont en France depuis moins
d’un an et beaucoup n’accéderont pas au statut de réfugié politique. IIs devront quitter le
territoire. Les migrants non naturalisés francais restent au maximum 2 ans sur le territoire avant
d’étre « contraints de partir ». Plusieurs structures adressent les migrants au CVCO : le PADA-
MADA (premier accueil des demandeurs d'asile - mise a I'abri des demandeurs d’asile), les foyers
et logements sociaux, la PASS hospitaliere...

Le CVCO effectue cette mission de prévention et de dépistages du migrant, dans les locaux
affrétés du CHU F. Mitterrand. Cependant, il effectue également tres souvent cette mission « sur
le terrain en extra-muros » de maniere complémentaire, dans les foyers logements, 1a ou réside

le migrant.

Enfin, ce centre a une autre activité qui sort de sa fonction primaire : des patients nés en France
sont aussi adressés pour des dépistages par la médecine du travail du CHU de Dijon et de
I'hépital psychiatrique de la Chartreuse, des étudiants adressés par la faculté de science et de
médecine, par les instituts de formation (IFSI, ambulanciers, aides-soignants) ....

Cette population est moins importante en quantité que la population migrante adressée au
CVCO, mais il semble étre intéressant d'en profiter pour étudier également l'infection par
I'hépatite B au sein de cette population née en France ; dans I'optique d’'une éventuelle
comparaison des résultats obtenus pour ces deux populations distinctes.

Cette seconde activité est censée étre ponctuelle et transitoire, en l'attente de structures

adéquates...
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8.b. La prescription et la réalisation de sérologies VHB au CVCO.

Pour information, tout patient adressé au centre départemental de vaccination de Cote d'Or est
vu en consultation, de maniere générale, soit par un médecin (pour tous les migrants) soit par

une IDE (si ce patient est adressé par la médecine du travail ou les centres de formation).

Selon les antécédents personnels et familiaux du patient, selon les antécédents de vaccination
contre 'hépatite B et selon la mise a disposition du carnet de vaccination, il peut étre décidé par
le CVCO de réaliser une sérologie VHB adaptée. Celle-ci comprend, soit 3 marqueurs (Ag Hbs + Ac
anti-HBs + Ac anti-HBc), soit 1 seul marqueur (Ac anti-Hbs, lorsque le patient a déja bénéficié
d'une vaccination hépatite B avec schéma complet : 2 ou 3 doses selon contexte).

Parfois le patient peut étre adressé au CEGIDD pour la recherche d’autres IST, c’est cette
structure qui prescrira alors la sérologie VHB. C’est dans ce contexte qu’une sérologie a

seulement 2 marqueurs peut étre demandée.

Quand une sérologie hépatite B est prescrite, le prélévement est réalisé :

e Soitviale CEGIDD, qui est une structure au méme étage que le centre de vaccination. Souvent

quand le patient n'a pas de couverture sociale. Le CEGIDD (ancien CDAG + CIDDIST) est le
Centre gratuits d'information, de dépistage et de diagnostic du VIH, des hépatites virales et
des infections sexuellement transmissibles.

e Soitvia un laboratoire d'analyses biomédicales extérieur.

e Le prélevement est parfois réalisé 1a ou réside le migrant, « in situ » : il sera fait via une

infirmiére, et sera ensuite envoyé au laboratoire du CHU pour l'analyse, apres le retour de
'action sur le terrain.

e Pourinformation, aucunes sérologies ne sont réalisées sur place, c’est-a-dire au sein du CVCO.
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III. Matériel et méthodes.

1.Caractéristiques de I'étude.

a. Type d’étude.

Il s’agissait d’'une étude épidémiologique, observationnelle, descriptive, transversale,
rétrospective, et monocentrique, organisée par le centre départemental de vaccination de Cote
d'Or.

Cependant, une partie minime de I'étude sur I'analyse du schéma vaccinal réalisé (complet,
incomplet, en cours) était prospective et longitudinale.

b. Lieu et période de I'étude.

Le recueil et 'analyse des données ont été effectuées entre Janvier 2019 et Septembre 2019 sur
le centre départemental de vaccination de Cote-D’Or, qui se trouve au sein de I'hopital Francois
Mitterrand a Dijon.

En effet, les dossiers de certains patients ont été consultés jusqu’en Septembre 2019. Ca a été le
cas surtout pour ceux ayant bénéficié de la prescription d’'une sérologie VHB fin 2018. Car ces
patients ont souvent réalisé I'examen début Janvier 2019.

Ainsi, un délai de 6 mois a été laissé, pour considérer si oui ou non ces patients ont bénéficiés d’au
moins une dose de vaccin VHB par le CVCO.

2. Objectifs de I'étude.

a. Objectif principal :

L'objectif principal de cette étude était de mesurer la prévalence des différents profils
sérologiques vis-a-vis du VHB, chez les sujets migrants arrivés en France pour la premiére fois

et depuis moins de 2 ans, qui ont consulté au CVCO en 2018.

b. Objectifs secondaires :

Les objectifs secondaires étaient :
e Décrire les caractéristiques de ces sujets migrants (caractéristiques démographiques,
motif d’'immigration...).
e Décrire la prise en charge qui a été proposée a ces patients par le CVCO, selon leur profil
sérologique vis-a-vis du VHB.
o Comparer les profils sérologiques vis-a-vis du VHB de cette population migrante, avec
ceux obtenus chez des consultants nés en France, qui ont bénéficié d'un dépistage sur la

méme période par le CVCO.
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3.Population de I'étude.

La population de I’étude concerne tous les patients ayant consultés au CVCO au cours de 'année
2018 et ayant bénéficié de la prescription d'une sérologie de I'hépatite B, a I'issue de cette
consultation.

Quel que soit leur 4ge, les sujets étaient inclus s’ils répondaient aux critéres suivants :

e [Etre né dans un pays étranger.

Etre arrivé en France pour la premiére fois et depuis moins de 2 ans.

e Avoir réalisé un dépistage de I'hépatite comprenant la mesure de ’Ag HBs et des anticorps
anti-HBc et anti-HBs.

e Avoir effectué ce dépistage entre le 2 janvier 2018 et le 28 février 2019 (la période de
réalisation des dépistages a été étendue au 2 premiers mois de 2019, afin de ne pas exclure
les sujets ayant eu des prescriptions de prélévements en fin d’année 2018 ; la majorité des
consultants réalisent habituellement le dépistage dans le mois qui suit la prescription de
I'examen).

Ont été exclus de I'étude, les sujets :
e Ayant réalisé leur sérologie apres le 28 février 2019.
e Ayant eu un dépistage comprenant seulement deux marqueurs de I’hépatite B.
e Lessujets pour lequel I'infirmation sur le pays de naissance était inconnue.

Pour I'étude et la comparaison des différents profils sérologiques entre les sujets migrants et les
sujets nés en France, nous avons utilisé un échantillon de sujets nés en France qui ont bénéficié
d’'un dépistage de I'’hépatite B prescrit par le CVCO, au cours de la méme année, en 2018.

4. Données étudiées.

4.a Le recueil des données.

Elles ont été collectées a partir :

e Du dossier patient du CVCO (via le logiciel Webvax). Etaient récupéré les informations
concernant : la date de prescription de la sérologie VHB, sa date de réalisation et le résultat de
ce dépistage. En cas de vaccination, la date et le nombre de vaccinations réalisées. Ces données
ont été censurées au 1er septembre 2019.

e Dudossier administratif du patient (via le logiciel CPAGE), pour les données démographiques.

e Du dossier patient du CHU de Dijon (via le logiciel Dxcare), pour les données concernant le
suivi des sujets porteurs de I'hépatite B.

Certains patients ont été recontactés directement, pour le recueil d’'informations manquantes
dans les différents dossiers consultés.
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4.b Les profils sérologiques de I’hépatite B.

Linterprétation de la sérologie de chaque sujet, permettait d’attribuer 'un des 5 profils
sérologiques suivants :

Ag HBs négatif, Ac anti-HBs négatifs et Ac anti-HBc négatifs : absence d’infection par le
VHB, sujet non immunisé.

Ag HBs négatif, Ac anti-HBs positifs et Ac anti-HBc négatifs : absence d’infection VHB,
sujet vacciné et immunisé.

Ag HBs négatif, Ac anti-HBs positifs et Ac anti-HBc positifs : infection VHB ancienne et
guérie.

Ag HBs positif, Ac anti-HBs négatifs et Ac anti-HBc positifs : présence d’une infection
par le VHB aigué ou chronique.

Ag HBs négatif, Ac anti-HBs négatifs et Ac anti-HBc positifs : profil anti-HBc positifs
isolés, pouvant correspondre soit a une infection par le VHB guérie avec perte des Ac
anti-HBs, soit a une infection VHB en cours, en phase d’'infection dite occulte / latente.

4.c Données recueillies.

Ont été recueillies les données suivantes :

1) Données démographiques.

Age.

Catégorie d’age, selon les 4 tranches d’age suivantes : moins de 16 ans, 16 a 29 ans inclus,
30 a 49 ans inclus et d’age supérieur ou égal a 50 ans.

Pays de naissance.

Région géographique de naissance, définie suivant le niveau d’endémicité de I'hépatite B
(selon source 20, 23bis, 41).

Secteur ayant adressé le sujet au CVCO, selon les 3 catégories suivantes : PADA-MADA,
centres d’accueil et d’hébergement collectif, ou autres situations.

2) Données sérologiques.

Ont été recueillis, la présence ou non :

De l'antigene HBs.

Des Ac anti-HBc totaux. En cas de résultat positif, ce résultat a été complété par la
recherche des IgM anti-HBc.

Des Ac anti-HBs. Un résultat supérieur ou égal a 10 Ul / L était considéré comme positif.

Les 5 différents profils sérologiques vis-a-vis de I'hépatite B qui ont été décrits précédemment,
ont pu étre recueillis a partir de la présence ou non de ces 3 marqueurs sérologiques.
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3) Les données recueillis selon le profil sérologique du patient.

e Pour les patients porteurs de I'hépatite B, il a été recueilli :

+ Le bilan complémentaire réalisé, et si le suivi spécialisé a été initié ou non.
+Si l'infection était aigué ou chronique.

+Pour les infections chroniques: le stade de l'infection selon la classification EASL
2017(source 2).

e Pour le profil Ac anti-HBc positifs isolés, il a été recueilli :

+ Si un rappel vaccinal a été réalisé ou non.
+ Si un controle des Ac anti-HBs a été réalisé apres le rappel.

+ Selon le résultat sur la valeur des Ac anti-HBs post rappel : pouvait-t 'il s’agir d’'une infection
ancienne et guérie ou d’'une hépatite B occulte ?

e Pour les patients non infectés par le VHB et non immunisés (3 marqueurs négatifs), il a été

recueilli :
+ Si la vaccination VHB a été initiée ou non.
+ Si le schéma vaccinal était complet, incomplet, ou en cours.

+Pour les sujets non vaccinés, la cause de non-vaccination. S’agissait-il d'un refus du patient,
d'une « perte de vue » du patient, ou de 'absence d’indication de vaccination chez celui-ci ?

Remarques :

Si dans délais de 6 mois apres les résultats de la sérologie VHB, le patient n’avait pas bénéficié
d’au moins une dose de vaccin VHB, alors il a été considéré comme « non vacciné ».

Le schéma vaccinal était considéré incomplet lorsque toutes les doses initialement prévues n’ont
pas été recues, a plus d’1 an de la premiere injection.

4) Analyses statistiques.

L’ensemble des analyses statistiques réalisées ont été réalisées et vérifiées via un statisticien du
CHU F. Mitterrand.

La plupart des analyses statistiques comparatives entres les groupes de population réalisées
étaient des analyses monofactorielles. Pour chaque analyse statistique comparative, les
fréquences indépendantes ont été comparées par le test exact de Fisher ou par I'approche du
Chi2, etil a été calculé le degré de signification p.

Le seuil de significativité a a été fixé a 0.05 soit 5% pour toutes les analyses.
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IV. Résultats

1.Population source.

Au cours de I'année 2018, 1476 patients, consultant au CVCO, ont eu une sérologie VHB prescrite.
Le résultat de cette sérologie n’était connu que pour 1195 sujets (1476-281). Sur les 281 sujets
pour lesquels nous n’avions pas le résultat de cette sérologie, 248 étaient des sujets migrants.
Ainsi 248 sujets migrants sur les 920 (672+248) n’ont pas réalisé la sérologie prescrite, soit 27 %

de cette population.

42 sujets supplémentaires ont été exclus :
e 35 enraison d'une sérologie incompléte, ne comprenant pas les 3 marqueurs demandés.

e 7 enraison d'une information manquante sur le pays d’origine.

Sur les 1153 sujets restant, 672 étaient des sujets migrants primo-arrivants en France et 481
étaient des sujets nés en France. Toutes ces données précédentes sont résumées dans la figure

13.
Ce sont ces 672 migrants qui constituent la population étudiée.

Figure 13 : diagramme de flux de I'échantillon inclus dans I'étude, a partir de la population
source

Exclusion de 323 patients dont :
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2. Population étudiée

2.a. Caractéristiques démographiques.

2.a.1) Principaux résultats.

o [’Age moyen était de 27,4 ans, +/ - 10,9 ans en écart type.

e Le sexe ratio : était de 436 hommes (65 %) pour 236 femmes (35 %), le sexe-ratio était de
1,90.

o Lescentres d’accueil et d’hébergement de migrants étaient les premiéres structures adressant
les patients (352 personnes), 173 ont été adressés par le PADA-MADA et 142 par des
structures ou pour des situations diverses. Nous pouvons apprécier cette répartition dans la

figure 14.

Figure 14 : diagramme résumant les différents secteurs qui ont adressé les 672 migrants
inclus :

PADA-MADA (Premier Accueil des Demandeurs d'Asile - Mise a |'Abri des Demandeurs d'Asile) = 173
Centres d'hébergements divers ( CADA, CAO, ATSA, Aide sociale a I'enfance...) = 352

B Autres ( PASS Chu, Fac ofii, rapprochement familial, médecin généraliste...) = 142

Si nous regardons plus en détails le nombre de sujets migrants adressés par secteur :

+ Centres d’accueil et d’hébergement = 352 patients : CAO = 18, CADA Plombiéres = 26, résidences
Adoma =47, ATSA Pouilly en Auxois = 36, aide sociale a I'enfance = 57 ...

+ Situations autres = 142 patients : PASS du CHU = 6, rapprochement familial = 13, étudiants via

OFII = 36, médecins généralistes = 7....
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e Concernant I'origine par pays et région géographique de naissance.
La figure 15 résume la répartition de la population en effectif.
L’Afrique Subsaharienne était la premiére région en effectif, avec 381 patients (soit 57%) sur les
672 migrants. Suivie de la zone du Moyen-Orient/ Afrique du Nord avec 131 sujets (soit 19.5 %)
et de 'Europe de L’Est avec 88 sujets (soit 13 %).
Les 10 pays les plus représentés étaient :
+ 6 Pays D’Afrique Subsaharienne : Guinées, Soudan, Congo RDC, cote d’Ivoire, Mali et
Angola.

+ 4 autres pays : la Syrie, I’Afghanistan, I’Albanie et le Kosovo.

Figure 15 : tableau de la répartition des 672 migrants inclus, en effectif, selon le
pays de naissance et selon la région géographique de naissance dans le monde.

Afrique
Subsaharienne

Moyen-Orient
Afrique du Nord

Europe de L’Est

Asie

Afrique du sud =4 Algérie = 11 Albanie =19 Afghanistan = 30
Angola = 23 Arabie Saoudite =7 | Arménie = 10 Bangladesh = 4
Bénin =7 Egypte=1 Bosnie = 4 Cambodge =1
Burkina= 3 Iraq=7 Bulgarie = 1 Chine = 4
Burundi = 2 Iran =2 Géorgie =8 Inde =7
Cameroun = 18 Koweit = 6 Grece = 1 Kazakhstan =1
Congo RDC =54 Liban =2 Hongrie =1 Mongolie = 1
Cote d’lIvoire = 24 Libye =3 Kosovo = 19 Pakistan =5
Erythrée = 11 Maroc =19 Macédoine = 1 Thailande = 1
Ethiopie =11 Syrie = 66 Moldavie = 1 Vietnam = 1
Gabon =5 Tunisie = 2 Roumanie = 6 SriLanka =1
Ghana = 2 Yémen =5 Russie = 2

Guinées = 66 Servie = 4

Libéria=1 Ukraine =9

Mali = 24

Mauritanie = 1

Nigéria = 15

Niger=1

République

Centrafricaine = 4

Sénégal = 14

Sierra Leone =2

Somalie = 21

Soudan = 48

Tanzanie = 1

Tchad =16

Togo =3
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Figure 15 (suite) : suite de la répartition des 672 migrants inclus, en effectif, selon le
Pays de naissance et selon la région géographique de naissance dans le monde.

Région du Europe de Caraibes Amérique du Sud | Amérique du Océan Indien
monde L'Ouest Amérique Nord Océanie
Sauf France Centrale
Mexique

Italie=1 République Brésil =2 Ile Maurice = 1
Dominicaine =
1
Royaume-Uni = | Saint Martin = Colombie =1 Madagascar = 3
1 1
Pérou= 2 Mayotte = 1
Venezuela = 1 Comores=1

La figure 16 résume ces répartitions, en fréquences.

Figure 16: diagramme de la répartition des 672 migrants inclus, selon la région
géographique de naissance dans le monde, en effectif et en fréquence :

B Afrique Subsaharienne = 381

B Afrique du Nord + Moyen-Orient =
131

M Europe de L'Est = 88
Asie, Indonésie, Océan Pacifique =
56

B Amérique Latine = 6

M Europe de L'Ouest =2

M Caraibes = 2

B Amérique du Nord = 0

B Océan Indien et Océanie = 6
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2.a.2) Comparaison des données démographiques entre les différentes régions
géographiques de naissance.

Pour les comparaisons inter-régions, il a été choisi de ne plus exploiter les patients originaires

des régions du monde suivantes : Europe de I'Ouest, Caraibes, Amérique Latine, Océan Indien-

Océanie, ou USA-Canada, car les effectifs étaient trop faibles pour pouvoir permettre des

statistiques significatives. Au total 16 patients sur les 672 migrants étaient originaires de ces

régions. Aucuns de ces 16 migrants ne possédaient d’Ag HBs positifs ou d’Ac anti-HBc positifs.

Ainsi nous avons comparé ces données pour les 4 régions les plus représentées: Afrique

Subsaharienne, Moyen-Orient/Afrique du Nord, Europe de 'Est et Asie (la figure 17 résume ces

comparaisons) :

e La proportion de femmes était significativement plus élevée chez les sujets originaires

d’Europe de I'Est par rapport aux 3 autres régions.

e La proportion d’adolescents et d’adultes jeunes (patients de 16 a 29 ans inclus) était

significativement plus élevée chez les sujets originaires d’Afrique Subsaharienne et d’Asie.

e Enfin les proportions de patients 4gés de moins de 16 ans ou agés de 50 ans et plus, étaient

significativement plus élevées pour les régions Moyen-Orient/Afrique du Nord et Europe de

L’Est.

ar
naissance, le sexe et les groupes d’ages.
Comparaison inter-régions.

Degré de Interprétatio
signification p n
Apres Khi?
Région de Région 1: Région 2 : Région3: | Région4:
naissance Afrique Moyen-Orient | Europe de | Asie
subsaharienne | Afrique du I’Est
Nord
De 0 a P<0.01 Plus fréquent
15 ans 27 25 18 3 pour région 2 et 3
inclus (7,1%) (19,1%) (20,4%) (5,4%)

De 16 a Plus fréquent
29 ans 235 55 25 47 P<0.01 pour région 1 et 4
inclus (61,7%) (42,0%) (28,4%) (83,9%)

De 30 2
49 ans 109 41 39 5
inclus. (28,6%) (31,3%) (44,3%) (8,9%) P <0.01

Plus fréquent
10 10 6 1 P<0.01 pour région 2 et 3
(2,6%) (7.6%) (6,9%) (1,8%)
261 85 44 36 P<0.01
(68,5%) (64.9%) (50,0%) (64,3%)
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2.a.3) Comparaison de la population migrante et de la population née en France en termes
de données démographiques.

e L’age moyen était presque similaire, cependant la proportion de sujets appartenant a la

tranche d’age de 16 a 29 ans était significativement plus grande pour les sujets nés en France

(67,4 % versus 55,3 %).

e Par ailleurs, au sein de la population migrante, la proportion de sujets masculins étaient

significativement plus élevées que pour ceux nés en France (64,9 % vs 42,6 %).

La figure 18 résume ces comparaisons.

Figure 18 : tableau de comparaison des populations de notre étude, selon le sexe et les groupes

d’ages : population migrante vs population née en France.

Migrants n=672

Variables

Age (moyenne # écart-type)
Sexe n (fréquence en %)

Homme
Femme

Tranche d’age n (fréquence en

0a15ans

16 a29 ans
30a49 ans
50 ans et plus.

27.4+10.9

436 (64.9 %)
236 (35.1 %)

74 (11.0 %)

371 (55.3%)

200 (29.7 %)
27 (4.0 %)

France n=481

27.7+11.4

205 (42.6 %)
276 (57.4 %)

22 (4.6 %)

324 (67.4 %)

104 (21.6 %)
31 (6.4 %)

p

p<0.001

p<0.001

Interprétation

Moins de femme dans
Dans population

Moins de 16 a 29 ans
Dans la population

2.b. Résultats sur les profils sérologiques.

2.b.1) Principaux résultats.

La répartition des différents profils sérologiques est la suivante :

e 33 sujets migrants sur 672 avaient un Ag HBs positif, soit 4,9 %.

e 101 sujets migrants sur 672 (soit 15,0 %) avaient une infection par '’hépatite B ancienne et

guérie.

e 58 sujets migrants sur 672 (soit 8,6 %) avaient un profil avec Ac anti-HBc positifs isolés.

e 392 sujets migrants sur 672 (soit 58,4 %) étaient indemnes d’infection par le VHB et n’étaient

pas immunisés.

e 88 sujets migrants sur 672 (soit 13,1 %) étaient vaccinés et immunisés.




2.b.2) Comparaison des profils sérologiques selon les régions géographiques de naissance.

La comparaison concernait les 4 régions qui étaient les plus représentées, la figure 19 résume ces

comparaisons :

Les profils de l'infection VHB chronique, d’infection guérie et Ac anti-Hbc isolés étaient

significativement plus fréquent pour les sujets originaires d’Afrique Subsaharienne par rapport

aux sujets originaires des 3 autres régions. A l'inverse, la proportion des sujets non vaccinés chez

les sujets originaires d’Afrique Subsaharienne était significativement plus faible que celle chez les

sujets originaires des 3 autres régions.

a
naissance et selon les résultats des sérologies.
Comparaison inter-régions.

Degré de
Significati
on p apres
Khi2

Interprétati
on

2Et

Anticorps

anti HBC
itif

P =0.0182 Plus fréquent
enrégion 1
P <0.01 Plus fréquent
en région 1
Plus fréquent
P <0.01 en région 1
Plus fréquent
P <0.01 enrégion 2
Moins en
P <0.01 région 1

Région 1: Région 2 : Région 3: | Région4:
Région de Afrique Moyen- Europe de Asie
naissance sub- Orient I'Est
saharienne Afrique du
Nord
28 0 3 2
(7,5 %) (0%) (3,4%) (3,6 %)
> Et
Anticorps
anti-HBS
négatifs 52 4 1 1
(13,6 %) (3.0%) (1,1%) (1,7%)
= Profil avec
Ac anti-Hbc
isolé
2> Et
Anticorps
anti-HBS 81 3 12 5
positifs (21,2 %) (2,2%) (16,6%) (8,9%)
33 32 13 8
(8.7 %) (24.4%) (14.7%) (14.2%)
184 88 57 39
(48,2%) (67.1%) (64.7%) (69.6%)
3 4 2 1
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2.b.3) Comparaison des profils sérologiques entre population migrante et population née

en France.

Pour cette comparaison, nous avons utilisé une population de 481 sujets nés en France, qui ont

bénéficié d’'un dépistage de 'hépatite B prescrit par le CVCO, sur la méme période de 'année 2018.

- Comparaison des résultats pour les 3 différents marqueurs.

La comparaison des 3 différents marqueurs est présente dans la figure 20.

L’Ag HBs n’a été retrouvé positif chez aucuns des sujets nés en France, alors qu'’il était positif

chez 4.9 % des sujets migrants.

La prévalence des Ac anti-HBc était significativement plus élevée chez les sujets migrants

(28,6 % vs 5,8 %, p<0.001).

Il n'y avait pas de différence entre les deux populations en ce qui concerne la fréquence de I'Ac

anti-HBs, et cela de maniere significative.

Figure 20 : tableau de comparaison des populations de notre étude, comparaison selon la

présence ou non des 3 différents marqueurs sérologiques du VHB : population migrante vs

Variables

Ag HBs
Positif
Négatif
Non mesuré

Ac anti HBc
Positif
Négatif
Non mesuré

Ac anti HBS
Positif
Négatif

population née en France.

Migrants n=672

33 (4.9 %)
629 (93.6 %)
10 (1.5 %)

192 (28.6 %)
470 (69.9 %)
10 (1.5 %)

189 (28.1 %)
483 (71.9 %)

France n=481

0 (0. %)
395 (82,1 %)
86 (17,9 %)

28 (5.8 %)
367 (76.2 %)
86 (18.0 %)

146 (30.3 %)
335 (69.7 %)

p < 0.0001

p < 0.0001

p < 0.0001

Interprétation

Ag HBs plus fréquent
Dans population migrante

Ac anti-HBc plus fréquents
Dans population migrante

Ac Anti-Hbs presque aussi
fréquents dans les 2
populations
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- Comparaison des profils sérologiques entre les deux populations.

Cette comparaison est présente dans la figure 21.

Toutes les différences étaient statistiquement significatives, les sujets migrants étaient plus

exposés a I'hépatite B que ceux nés en France. A I'inverse, les sujets nés en France avaient plus

fréquemment un profil indemne d’hépatite B (3 marqueurs négatifs) ou un profil de vaccination.

opulation migrante vs population née en France.

Figure 21 : tableau de comparaison des populations de notre étude, comparaison selon les
rofils sérologiques :

- Significativité p | Interprétation
Région de naissance Migrants France
58 9 P<0.01 Plus fréquent chez
(8.6 %) (1.9 %) migrants
101 19 P<0.01 Plus fréquent chez
(15.0 %) (39 %) migrants
88 127 P<0.01 Plus fréquent dans la
(13.1 %) (26.4 %) population née en
Profils vaccinés et France
immunisés
392 326 P<0.01 Plus fréquent dans la
Profils 3 marqueurs (58.4 %) (67.8 %) population née en
négatifs France
33 0 P<0.01
4.9 %

- Taux de prévalence de '’Ag HBS et des Ac anti-HBC dans nos deux populations :
Le taux de prévalence de I’Ag Hbs par région géographique de naissance, est résumé figure 22. Le

taux de prévalence de I’Ac anti-Hbc par région géographique de naissance, est résumé figure 23.
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Figure 22 : Carte du monde du taux de prévalence en % de I’Ag HBs dans les populations de
notre étude, par région géographique de naissance dans le monde :

Légende figure 22 :

e FEngris: résultat non calculé = car statistiquement non significatif ou région non étudiée.
e En bleu claire : prévalence = 0 %.

e Envert: prévalence = entre 3 et 4 % (3.4 % pour I'Europe de I'Est, 3.6 % pour I'Asie).

e Enrouge: prévalence = 7.5 %.

Figure 23 : Carte du monde du taux de prévalence en % de I’Ac anti-Hbc dans les
opulations de notre étude, par région géographique de naissance dans le monde :

-~

Légende figure 23 :

e Engris : résultat non calculé = car statistiquement non significatif ou région non étudiée.

e Enjaune: prévalence = entre 5 et 6 % (5.2 % pour le Moyen Orient et 'Afrique du Nord et 5.8 % pour la
France).

e Enorange : prévalence entre 15 et 25 % (17.7 % pour I'Europe de L’est et 23.1 % pour I’Asie)
e Enrouge: prévalence = 34.6 %.

59



2.c. Prise en charge réalisée par le CVCO selon le profil sérologique.

2.c.1) Prise en charge initiale et orientation des patients Ag HBs positif.

Aucuns patients ne présentaient d’hépatite B aigué; les recherches d’IgM anti-HBc étaient

négatives dans tous les cas.

Ces patients porteurs du VHB étaient tous agés entre 16 et 46 ans.

- Suivi des patients.

16 patients ont été orientés vers le service d’hépatologie du CHU de Dijon.

5 patients, mineurs, ont été orientés vers le service de pédiatrie du CHU de Dijon.

5 patients ont poursuivi leur prise en charge au CVCO ou a la PASS.

7 patients ont été perdus de vu malgré des relances du CVCO.

- Stade de I’'hépatite B

Sur les 26 patients ayant bénéficié d'une évaluation initiale de I'hépatite B, 1a répartition selon les

différents stades, était la suivante :

e 25 patients étaient a la phase « infection non réplicative=infection chronique HbeAg(-) »,
avec présence d’Ac anti-HBe, des ALAT normales, une charge virale faible, et une fibrose
minime ou absente a I'élastométrie.

e 1 patientétaitau stade de « tolérance immunitaire = infection chronique HbeAg(+) », avec
présence d'un Ag HBe, des ALAT normales, une charge virale B tres élevée et 'absence de

fibrose a I'élastométrie.

Il n’y avait d’'indication de traitement dans aucuns des cas. Tous ignoraient leur maladie avant

I'arrivée en France, ou le diagnostic a été posé.

Pour tous les patients suivis, un dépistage des proches (conjoints + enfants) a été réalisé, ainsi

gu’'une vaccination pour tous ces sujets non immunisés.
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2.c.2) Prise en charge des patients présentant un profil Ac anti-HBc isolés.

La prise en charge de ces patients est résumée sur la figure 24.
53 sujets sur 58 (soit 91,4 %) ont réalisé un rappel vaccinal.

Surles 53 sujets :

o 22 ont été considérés comme immunisés, sur la base d’'un taux d’AC anti-Hbs =2 10 Ul / L en
post vaccination.

e 5 n’étaient pas immunisés aprés le rappel vaccinal, suggérant une hépatite B occulte. Un seul
patient a réalisé un bilan complémentaire comprenant : le dosage des ALAT, la charge virale
VHB et la recherche de ’Ag HBe et des Ac anti-HBe. Ce patient a été classé comme porteur
d’une infection B latente (= occulte).

e 26 n’ont pas réalisé de contrdle sérologique apres le rappel vaccinal.

Figure 24 : diagramme de flux résumant la prise en charge par le CVCO des migrants
inclus ayant un profil Ac anti-HBc positifs isolés.

58 migrants qui d’apreés le résultat des
sérologies, présentaient un profil Ac
anti-HBc positifs isolés.

53 vaccinés
(1 rappel VHB)

5 non vaccinés

(8.6 %)
(91.4 %)

22
immunisés

(Soit 41,5 %)
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2.c.3) Vaccination des sujets avec un dépistage négatif :

Cette prise en charge est résumée dans la figure 25.

e Pour rappel, 392 sur 672 (soit 58,4 %) sujets migrants présentaient un profil sérologique

avec 3 marqueurs négatifs.

e Pour 89 sujets, aucune vaccination n’a été réalisé a la date du 1 septembre 2019.

o 303 sujets ont bénéficié d’au moins 1 vaccination pour le VHB,, soit 77 %. Parmi ces sujets :

+ Le schéma vaccinal a été réalisé complétement pour 162 sujets, soit 53 %.

+ Le schéma vaccinal était en cours pour 43 sujets, soit 14 %.

+ Enfin le schéma était incomplet pour 98 personnes, soit 33 %.

Figure 25 : diagramme de flux résumant la prise en charge par le CVCO, des migrants inclus
ayant un profil avec les 3 marqueurs négatifs.

Autres profils
sérologiques

Dont 3 refus

672 migrants inclus

392 profils
sérologiques avec 3
marqueurs négatifs

(58,4 %)

89 non
vaccinés

(23 %)

43, schéma
vaccinal en
cours

(14 %)

62

303 vaccinés
(au moins 1
dose)
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vaccinal
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V. Discussion.

1. Interprétation des résultats de I’étude.

a. Caractéristiques démographiques de la population de I'étude.

Le centre de vaccination a pour réle de promouvoir la vaccination et de réaliser les vaccinations
requises pour la population du département. Cependant son action est orientée vers les
populations dites précaires pour lesquels I'accés au soin et a la prévention sont limités, voir nuls.
Les sujets migrants particuliérement ceux primo-arrivants en France, représentent une part
croissante de cette population dite précaire. Il n’est donc pas étonnant qu’elle représente la
majorité des consultants pris en charge au CVCO. La majorité des sujets de I'étude (environ 75
%) étaient des demandeurs d’asile. Les autres motifs d'immigration (professionnelle, étudiante,
familiale) et I'immigration dite clandestine, étaient proportionnellement moins représentées.
Cette particularité estliée au partenariat que le CVCO a mis en place avec les différentes structures
départementales d’accueil des demandeurs d’asile. Ainsi trois quarts des sujets de I'étude ont été

adressés par le PADA-MADA et les centres d’hébergement collectif comme les CADAs.

Les dernieres statistiques de 'INSEE ont révélé que lorsqu’un premier titre de séjour a été délivré
en France en 2018, I'immigration pour cause de demande d’asile (= incluse dans les motifs pour

causes humanitaires) représente seulement environ 12 a 15 % des motifs d'immigration. (34)

Ainsi notre population n’est probablement pas représentative de la population de migrants du
département. En revanche elle est tout a fait conforme aux flux migratoires des demandeurs
d’asile enregistrés en France ces derniéres année En effet, les 8 pays d’origine pour lesquels nous
avons inclus le plus de sujets (par ordre décroissant: Guinée, Syrie, Congo RDC, Soudan,
Afghanistan, Cote-d’'Ivoire, Mali et Albanie) appartenaient a la liste des 10 pays les plus
représentés pour la 1ére demande d’asile en France en 2017 et 2018 (32). La majorité de ces pays
étaient, ou sont encore, le théatre de conflits géopolitiques et ou de situation de guerre qui

expliquent ces mouvements de population.

L’analyse des données démographiques nous a permis d’'identifier deux profils migratoires :

e Un profil qui s’apparente a un parcours migratoire individuel, ol on retrouve une
proportion importante d’hommes jeunes originaires principalement d’Afrique

subsaharienne et d’Asie.
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e Un profil qu’on pourrait de qualifier de familiale, ou on retrouve une proportion plus
importante de femmes, d’enfants et de personnes agées. Ces sujets étaient le plus souvent

originaires de 'Europe de I'Est ou d’Afrique du Nord/Moyen orient.

Ces données sont tout a fait comparables a celles du centre de santé du COMEDE (35). Dans cette
étude qui portait sur 986 migrants vivant en Ile-de-France et récemment arrivés en France, les
caractéristiques démographiques étaient tres proches de nos résultats : 58 % des migrants étaient
des demandeurs d’Asile, 33% des migrants étaient des femmes, et cette population comprenait
peu de jeunes et peu de personnes agées (10% de mineurs et 6% de personnes agées de plus de
60 ans). Comme dans notre travail, les régions d’origines des sujets étaient principalement

I'Afrique subsaharienne et I'Asie.

A T'échelle de I'union européenne, la demande d’asile concerne avant tout des hommes jeunes,

dgés de moins de 35 ans. (14)

b. Adhésion au dépistage.

672 résultats de sérologie VHB ont été enregistrés sur les 920 prescriptions de dépistages faits

chez des sujets migrants ayant consulté au CVCO en 2018.

Pour la grande majorité des résultats non récupérés, ils s’agissaient de dépistages non faits plutot
que de résultats non communiqués. L’adhésion au dépistage n’était que de 73 %. Les causes

d’absence de réalisation de ce dépistage par les patients ont pu étre multiples :

e Il apu s’agir d'un refus (le dépistage du VHB était tres fréquemment couplé a celui du VIH et
certains patients ne souhaitaient pas réaliser ce test).

e Il a pu s’agir d’'une incompréhension par le patient, du dépistage méme ou de sa modalité de
réalisation (du fait de la barriére de la langue).

e L’absence de prise en charge du dépistage peut aussi étre une des causes. Un certain nombre
de sujets était en attente d’'une couverture médicale universelle (CMU).

o Enfin, certains sujets ont pu quitter le département sans avoir réalisé leur dépistage (pour
différentes raisons: mutation dans un foyer de logement ailleurs, asile refusée, autres

situations...)
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Une récente méta-analyse sur |'efficacité et le rapport coftt-efficacité des pratiques de dépistage
des migrants dans 10 pays de I'UE, a montré que le dépistage de '’hépatite B est treés souvent
accepté par les migrants, en particulier dans les établissements de soins primaires, mais que dans
pres de 25% des cas, le dépistage n'est pas achevé et qu'un diagnostic ne peut pas étre posé. (14)
Les obstacles au dépistage consistaient en (14) : une mauvaise coordination des intervenants
sociaux-médicaux, le manque de moyens financiers des structures, un manque de communication
avec le migrant et un manque de clarté des informations qui lui sont données.

Les pistes d’amélioration de ce dépistage seraient, la nécessité de recourira (14) : un personnel
de dépistage bien formé, des services adaptés aux caractéristiques socio-culturelles du patient,
I’éducation des patients sur I’hépatite B et la réalisation du dépistage dans un cadre de proximité

du patient (un dépistage « in situ, sur place »).

De plus, I'information aux migrants semble étre un point clé de la réalisation du dépistage par
celui-ci (36). Concernant I'hépatite B, il faudrait améliorer leurs connaissances sur l'infection et
les maladies apparentées, sur les facteurs de risque de transmission, sur les méthodes de
prévention, y compris les programmes de vaccination et sur les traitements disponibles.
L’assistance des services sociaux, des opérateurs bénévoles et des médiateurs culturels semble
étre essentielle dans cette mission. La coordination entre les services sociaux et les soignants
apparait primordiale. Le recours a des brochures explicatives a donner au sujet migrant, ainsi que

le don de préservatifs, sont nécessaires. (36)

La réalisation du prélévement sanguin a I'issue de la consultation et au sein méme du CVCO, serait
une mesure qui améliorait certainement l'adhésion au dépistage. A l'heure actuelle, les
consultants sont orientés vers un laboratoire extérieur ou vers le CEGIDD. Le CEGIDD a I’avantage
d’étre situé au méme étage que le CVCO et de réaliser des dépistages gratuitement. Cependant
cette structure n’a pas la capacité de réaliser les prélévements sanguins immédiatement apres la

consultation du CVCO.

Concernant le dépistage de I'’hépatite B en France, il n’existe actuellement pas d’alternatives a la

sérologie a partir de la prise de sang veineux. (6)

c. Prévalence des différents marqueurs sérologiques.

La population étudiée est fortement exposée au VHB. Un quart des sujets avaient des Ac anti-HBc

positifs, témoignant d'un contact avec le VHB. Par ailleurs le taux de porteurs de I'hépatite B de
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4.9% retrouvé dans notre étude, correspond a I'estimation de la séroprévalence mondiale de I'Ag

HBs. (1, 37).

Dans I’étude du COMEDE, les séroprévalences de I’Ag HBs et des Ac anti-HBc étaient plus élevées
que dans notre population (9.4 % et 35.9 % respectivement) mais leur population était
exclusivement originaire de zones de forte endémie pour ’hépatite B (Afrique subsaharienne et

Asie). (35)

Dans 'UE et 'EEE (Espace économique européen), entre 1 et 1.9 millions de sujets migrants
seraient porteurs d’'une hépatite B avec une prévalence de '’Ag HBs de 5,5 % dans cette
population. Cette méme étude estimait la prévalence de I’Ag HBs dans la population migrante en

France a 5,9 % ce qui est comparable au taux que nous avons mesuré. (38)

Les taux de séroprévalences de 'Ag HBs et des Ac anti-HBc les plus élevés (7.5% et 34.6%,
respectivement) ont été retrouvés chez les sujets originaires d’Afrique subsaharienne, ce qui est
cohérent avec les études épidémiologiques les plus récentes. L’enquéte Afro Barometre de 2016
menée dans la population afro-caribéenne d’lle-de-France, a mesuré la prévalence de I'hépatite
chronique B chez les personnes nées en Afrique subsaharienne a 7%, valeur proche de celle

retrouvée dans notre étude. (39)

Nous avons trouvé des séroprévalences plus faibles qu’attendues (3.6% pour ’Ag HBs et 23.1 %
pour les Ac anti-HBc) pour la grande région « Asie, Océan pacifique et Méditerranée Est ». Dans ce
groupe, les sujets étaient originaires majoritairement de la région Méditerranée Est (Afghanistan
et Pakistan), ce qui correspond a la séroprévalence de I’Ag HBs de cette région estimée a 3.3% par

I'OMS. (40)

Des séroprévalences de 3.4 % pour Ag HBs et de 17.7% pour les Ac anti-HBc ont été mesurées
pour les migrants originaires d’Europe de I'Est. Cette séroprévalence de I'’Ag HBs semble étre dans
la valeur de celle décrite dans des études récentes, c’est-a-dire plus élevée que celle de I'Europe

de L’Ouest, avec une valeur intermédiaire entre 2 et 7 %. (20, 38, 41).

d. Vaccination des sujets migrants.

Au CVCO, une proposition de vaccination est faite systématiquement pour toute personne dont la
sérologie VHB est négative. La couverture vaccinale était de 77 % chez les sujets migrants de

I'étude. La quasi-totalité des vaccinations ont été initiées par le CVCO. Ce taux de vaccination est
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largement supérieur a ceux mesurés dans des populations adultes frangaises a risque de VHB.
(Hors obligation vaccinale pour les professionnels de santé par exemple). Ce taux serait inférieur

a 60% dans ces groupes a risques (Usagers de drogues, homosexuels). (42)

La plupart des sujets non vaccinés était perdus de vue et n’ont pas répondu aux relances du CVCO.
Certains patients ont refusé la vaccination mais il était difficile d’en connaitre les raisons. Ceci
souligne une nouvelle fois la nécessité de délivrer une information claire et simple au patient, et

cela dés la prescription du dépistage et lors de son rendu.

Cette couverture vaccinale élevée peut étre expliquée par une meilleure adhésion de la population
étrangere a la vaccination ; elle est également le reflet de I'offre de vaccination proposée par le
CVCO. En effet, en complément des consultations au CVCO, des séances de vaccination sont
régulierement organisées au sein méme des centres d’hébergement partenaires du CVCO. Cela

permet de limiter les perdus de vue en initiant ou en rattrapant la vaccination.

Ce résultat satisfaisant de couverture vaccinale doit étre tempéré par le nombre élevé de
vaccinations incomplétes En effet 27.5% des personnes n’avaient pas réalisé le schéma vaccinal
classique en 3 doses. Certaines personnes ont pu compléter leur vaccination aupres d'un autre
médecin ou structure (PMI pour les petits enfants). Ceci souligne I'importance de la tracabilité de

la vaccination. Au CVCO, un carnet de vaccination est remis a tous les sujets migrants vaccinés.

e. Prise en charge des patients porteurs d’'une hépatite B.

La majorité des patients avec un Ag HBs positif, a été orientée vers une prise en charge spécialisée,
permettant d’initier le suivi et de mettre en place les mesures de prévention d’entourage. La
localisation du CVCO au sein du CHU de Dijon, facilite I'orientation des patients vers les services

d’hépatologie et de pédiatrie de cet hopital.

Sept sujets (soit environ 20%) ont été cependant perdus de vue sans que la consultation
d’annonce soit faite. La recherche active des perdus de vue dans le contexte de I'hépatite B est
importante du fait des risques de retard de prise en charge pour le patient et des risques de
diffusion de la maladie pour la collectivité. Dans le contexte de la demande d’asile, cette recherche
peut étre facilitée par la coopération avec les travailleurs sociaux notamment pour les enfants et

les adolescents.
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Aucune hépatite B aigué n’a été diagnostiquée. Ce résultat était attendu car aucun des dépistages
n’avaient été prescrits dans le contexte d’'une exposition récente au VHB. De plus, les hépatites B
aigués, lorsqu’elles sont symptomatiques, sont diagnostiquées par les services de soins et non de

prévention.

La quasi-totalité des hépatites B dépistées étaient a la phase d’infection chronique Ag HBe
négatif, anciennement dénommée phase non réplicative. C’est un stade de I'infection B ou le
risque d’évolution vers la cirrhose et le CHC est faible (2), cependant, I'hépatite B est une
maladie chronique, et le stade de la maladie peut évoluer différemment pour chacun, selon le

« terrain » du porteur. Ainsi le suivi régulier de ces patients est primordial, méme lorsque la

charge virale est tres faible.

Tous les patients de notre étude ignoraient leur infection a VHB au moment du dépistage. Dans
une revue générale portant sur les hépatites virales chez les migrants, 40 a 80% des personnes

atteintes d'hépatite virale chronique n’avaient pas connaissance de leur maladie. (33)

Une étude suisse, portant sur des sujets Ag HBs positifs provenant de pays a moyenne ou haute
endémicité, a montré que la découverte de I'’hépatite B avait été fortuite dans la plupart des cas
(bilan systématique de grossesse, bilan préopératoire ou don de sang...). Peu de diagnostics avait
été faits lors d'un dépistage a 'arrivée dans le pays d’accueil (43). Le volet virologique du
Barométre santé 2016 (Barotest) a permis d’estimer la prévalence de I'hépatite B dans la
population adulte vivant en France ; parmi les personnes porteuses de I’Ag HBs, seulement 17,5%

(IC95% : 4,9-46,4) connaissaient leur statut. (25)

Comme pour l'infection par le VIH, le fait d’ignorer sa maladie constitue un facteur de risque
majeur de propagation et de transmission de I'hépatite B. Compte tenu des taux élevés de
prévalence du VHB chez les migrants, la transmission horizontale a des personnes non infectées
et non vaccinées demeure une préoccupation, sans compter le risque de la transmission verticale
(33). Le risque de transmission intracommunautaire est réel notamment pour les sujets vivant

dans des structures d’hébergement collectif.

Selon 'ECDC entre autres, I'immigration massive de sujets originaires de pays de forte endémie
vers des pays européens de faible endémie pour le VHB, nécessite une vigilance pour éviter le
risque de propagation de l'infection a la population native (2, 33, 36). Ainsi, les mesures de
dépistage, de prise en charge et de prévention de I'hépatite B chez les sujets migrants sont

prioritaires pour la santé publique en France.
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f. Prise en charge des sujets présentant un profil « Ac anti-Hbc isolé ».

Au CVCO, un rappel de vaccination anti-VHB est systématiquement proposé pour tout sujet
présentant un profil « Ac anti-Hbc isolé ». Le dosage post-vaccinal des Ac anti-HBs permet de
différencier les infections résolutives, des hépatites B dites « occultes » qui nécessitent une prise
en charge et un suivi adapté. 91 % des sujets ont bénéficié d'un rappel mais seulement 51 % de
ceux-ci ont réalisé le dosage post-vaccinal des Ac anti-HBs ; ainsi, nous avons pu interpréter les

résultats que de 27 sujets.

Une étude récente a obtenu des taux d'immunisation de 86% chez ces patients avec un profil Ac
anti-Hbc positifs isolées. Cette valeur était trés proche de celle que nous avons obtenu chez les
sujets de notre étude (81,5 %). Leurs résultats suggéraient que la réponse immunitaire chez ces
patients, mesurée sur le taux d’Ac anti-HBs post-vaccinal, serait moins forte que chez les sujets

sans Ac anti-HBc. (44)

Il faut cependant souligner que les recommandations ne sont pas claires et unanimes quant a
la stratégie vaccinale a suivre chez les patients porteurs d’Ac anti-HBc positifs isolés (45).
Certaines enquétes ont révélé que les patients avec un anti-HBc isolé, présenteraient une forte
résistance a la réinfection et ne nécessitaient pas de vaccination. Tandis que d'autres ont suggéré

qu'une approche raisonnable serait de recommander que ces sujets soient vaccinés.

Nous avons suspecté une hépatite B occulte chez 5 sujets non répondeurs apres le rappel
vaccinal. Dans les derniéres recommandations de I'EASL (2) et d’autres études (46), il est précisé
qu’il est important d’identifier les patients présentant un profil anti-HBc positifs isolés et qu’ils
constituent une population vulnérable lors d’une situation d'immunosuppression. Il faut informer
le patient du risque potentiel de réactivation. En cas de situation d'immunosuppression il faudrait
réaliser un bilan complet (Ag HBs, Ag HBe, charge virale VHB, ALAT, ASAT, fibroscanner) et

discuter l'initiation d’'une prophylaxie orale anti-VHB.

g. Comparaison entre population migrante et population née en France

Comme attendue, la comparaison entre les deux populations montre de fortes différences

concernant:

e Leniveau d’exposition au VHB ; la prévalence de I’Ac anti-HBc était 6 fois plus élevée dans la
population migrante.

e La fréquence de I'hépatite B : aucune infection n’a été diagnostiquée dans la population
francaise. Ceci est cohérent avec le faible taux de prévalence de I'Ag HBs retrouvée en France

par les différentes enquétes nationales (0.65% en 2004 et plus récemment 0.30% en 2016).
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Le taux d'immunisation était comparable dans les 2 groupes. La prévalence des Ac anti-HBs était
de 28,1 % pour les sujets migrants et de 30.3 % pour les sujets nés en France. Bien évidemment,
cette immunisation avait été acquise différemment selon chaque population. Dans la majorité des
cas, elle l'avait été par une infection naturelle guérie dans la population migrante et par la

vaccination dans la population née en France.

Dans cette étude, nous avons évalué la couverture vaccinale de chaque population sur le taux de
sujets ayant des Ac anti-HBs positifs en 'absence d’Ac anti-HBc. Nous ne disposions pas de carnet
de vaccination pour la quasi-totalité des sujets migrants (quelques enfants avaient leur carnet de
santé du pays d’origine) et les données de vaccination anti-VHB étaient souvent manquantes dans
la population francaise. Selon cette méthode qui sous-estime probablement le nombre de
personnes vaccinées, les couvertures vaccinales retrouvées étaient basses : autour de 26 % pour

la population frangaise et 13 % pour la population migrante.

La vaccination contre I’hépatite B a été introduite au début des années 1990 dans le monde. En
2015, 95% des pays l'avaient intégré dans leur calendrier national de vaccination. En 2018, la
couverture vaccinale mondiale des enfants de moins de 5 ans était estimée a 85 % et celle de la
vaccination universelle a la naissance (pour les pays de forte endémie) était seulement de 40 %
(47). 11 existe cependant des disparités de cette couverture vaccinale selon les différentes régions
géographiques (la couverture vaccinale avec 3 doses dans I’enfance serait seulement de 77 % en

Afrique subsaharienne). (40,48)

Dans notre population migrante constituée majoritairement d’adultes d’age moyen de 30 ans, on
peut supposer que la plupart d’entre eux n’avait pas eu accés a la vaccination dans I’enfance. En
ce qui concerne les sujets francais de notre étude, le taux de couverture vaccinale bas, peut étre
lié a la faible adhésion de la population francaise a la vaccination contre le VHB, secondaire a la

polémique concernant le lien entre cette vaccination et la sclérose en plaque.

L’interprétation des résultats comparant les 2 populations doit rester prudente. En effet, ces 2
groupes différent sur de nombreux points, notamment en termes de sexe-ratio et de tranches
d’age représentées. La population frangaise ne concernait pas des sujets en précarité sociale ou
économique. Elle était constituée d’étudiants de filiere médicale ou paramédicale et de
consultants adressées par la médecine du travail. Enfin, I'indication du dépistage était différente ;
pour les migrants, il s’agissait d’'un dépistage orienté alors que pour les sujets frangais, il s‘agissait
essentiellement d'un dépistage avant une vaccination rendue obligatoire par la profession ou le

type d’étude.
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2. Limitations et biais de I’étude.

Notre étude présente un certain nombre de limites et de biais qui nous incitent a rester prudents

dans I'interprétation et 'extrapolation de certains résultats.

a. Echantillons peu représentatifs de leur population générale respective.

Les sujets migrants et francais étudiés ne sont pas représentatifs de leur population générale
respective. Comme indiqué précédemment les sujets migrants inclus étaient avant tout des

demandeurs d’asile, les autres types d'immigration étaient peu représentés.

La population frangaise incluse était encore plus spécifique et était constituée principalement de
jeunes adultes actifs et d’étudiants. D’autre part tous étaient nés en France, alors que la plupart
des études sur la prévalence de 'Ag HBs en France ont inclus aussi des personnes nées hors de

France (frangais ayant acquis la nationalité).

b. Biais de mesure (d’information).

La plupart des résultats des sérologies a été consultée a partir du dossier-patient informatisé du
CVCO et non a partir des résultats papiers des laboratoires. Des erreurs ont pu intervenir,

notamment pour la retranscription du résultat des Ac anti-HBc.

c. Sujets perdus de vue.

Prés de 20% des sujets migrants pour lesquels nous avions prescrit un dépistage du VHB, ne 'ont
pas fait ou ont été perdus de vue. Il est possible que ces personnes soient les plus précaires ou les
plus marginalisées, et qu’a ce titre, leur risque d’hépatite B soit potentiellement plus élevé. Ceci

pourrait conduire a une sous-estimation de la prévalence de I'hépatite B dans notre population.

3.Perspectives :

Cette étude était monocentrique, il pourrait étre intéressant de réaliser une étude similaire
régionale, dans les autres centres de vaccination de la région Bourgogne-Franche-Comté. En
comparant I'organisation de ces différents centres, il serait possible de trouver des pistes pour
améliorer la réalisation du dépistage de I'hépatite B chez le sujet migrant (ainsi que I'adhésion au
dépistage) et optimiser la prise en charge qui lui est proposée (selon chaque profil sérologique).
De plus, cette étude que nous avons réalisée au CVCO pourra servir de base de données pour des

travaux futurs.
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CONCLUSIONS

Cette étude portait sur 672 sujets migrants ayant consulté au centre de vaccination de Cote-d’Or
(CVCO) en 2018.

Cette population étaient composées majoritairement d’hommes jeunes, demandeurs d’asile et
principalement originaires d’Afrique subsaharienne. Chez ces patients, le taux de porteurs du
Virus de I'hépatite B (VHB) était de 4,9 %, la prévalence des anticorps anti-HBc était de 28,5%.
Ces taux étaient significativement plus élevés que ceux retrouvés chez les sujets nés en France,
ayant bénéficié d'un dépistage de I'népatite B au CVCO a la méme période (aucun porteur du
VHB et une prévalence des anticorps anti-HBc a 5,8 %). Chez les personnes originaires d’Afrique
subsaharienne, la prévalence de I'antigéne HBs et des Anticorps anti-HBc étaient
particuliérement élevées, a 7.5 % et 34,8 % respectivement. Vingt-huit pourcents des sujets
étaient immunisés contre le VHB : 15 % aprés une infection ancienne et guérie, et 13 % apreés
vaccination.

La sérologie de I'hépatite B était négative chez 392 de ces sujels migrants, une vaccination
contre le VHB a pu étre initiée par le CVCO chez 77 % d'entre eux.

Concernant les sujets porteurs de I'hépatite B, deux tiers ont été orientés vers un suivi spécialisé.
Tous ignoraient leur infection avant le dépistage réalisé par le CVCO.

Cette étude confirme la prévalence élevée de I'hépatite B chez les sujets migrants primo-
arrivants en France et justifie pleinement la recommandation de dépistage de I'hépatite B dans
cette population, a son arrivée. La prévention par la vaccination est primordiale dans cette
population particuliérement vulnérable a I'infection par le VHB.

Ce travail pourrait étre complété par une étude régionale, réalisée dans les différents centres de
vaccinations de Bourgogne-Franche-Comté.
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RESUME :

Introduction : Malgré la généralisation des programmes de vaccination contre I'hépatite B, cette
maladie reste un probléme majeur de santé publique dans le monde. Son dépistage est fortement
recommandé chez les sujets migrants a leur arrivée en France, notamment pour les personnes

originaires de pays de moyenne ou de forte endémie pour le Virus de '’hépatite B (VHB).

Objectifs : Lobjectif principal de I'étude était de mesurer la prévalence des différents profils
sérologiques vis-a-vis de I’hépatite B, chez des sujets migrants et primo-arrivants, ayant consulté
au centre de vaccination de Céte-d’Or (CVCO) en 2018. Les objectifs secondaires étaient de décrire
les caractéristiques de cette population et de détailler les prises en charge proposées par le CVCO

en fonction des différents profils sérologiques.

Matériel et Méthodes : Une étude descriptive, transversale, rétrospective, et monocentrique a été
réalisée au cours de 'année 2019. La population source était composée de 1492 patients, pour
lesquels une sérologie VHB a été prescrite par le CVCO en 2018. Les données ont été collectées a

partir des dossiers patients du CVCO.

Résultats : 672 sujets migrants ont été inclus. Chez ces patients, le taux de porteurs du VHB était
de 4.9% et la prévalence des anticorps anti-HBc était de 28.5%. Vingt-huit pourcents étaient
immunisés contre le VHB : 15 % apres une infection ancienne et guérie, et 13 % apres vaccination.
Une proportion de 58 % des patients avaient une sérologie négative ; 77 % de ceux-ci ont initié

une vaccination au CVCO.

Conclusion : Cette étude confirme la prévalence élevée de I'hépatite B chez les sujets migrants
primo-arrivants en France et justifie la recommandation de dépistage de I'hépatite B dans cette

population.

Mots-clefs : hépatite B ; sujet migrant ; dépistage ; vaccination.



