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support, numérique ou papier, constitue une violation des droits d’auteur ainsi
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LISTE DES ABREVIATIONS

11BMNTDC | 11B-Methyl-19- GnRH Gonadotropin Releasing
nortestosterone-173- Hormone
dodecylcarbonate HAS Haute Autorité de Santé
31C Emtricitabine HDL High Density Lipids
A i ,
ABV bacavir HEA 2-Hydroxyéthylcrylate
- Z - &
ADN Acide Désoxyribonucléique HPP Hypophyse
Adéfovi
ADV defovir HPT Hypothalamus
AMM Autorisation de Mise sur le - -
Marché HPV Human Papilloma virus
ANSM Agence Nationale du HSH gommltles ayant éjes I:elatlons
Médicament exuelles avec des Hommes
ARDECOM Association pour la Recherche HSV Herpes simplex virus
et le Développement de la IE Inhibiteurs d’Entrée
Contraception Masculine i
IgM Immunoglobulines de type M
ARN Acide Ribonucléique
IM Intramusculaire
BP Benzophone .
] INI Inhibiteurs d'Intégrase
C3G Céphalosporines de 3°™¢ __
génération INNTI Inhlbllteurs Non
__ Nucléotidiques de la
CD Canaux Déférents Transcriptase Inverse
CMH Contraception Masculine INTI Inhibiteurs Nucléosidiques de
Hormonale la Transcriptase Inverse
cv Couverture Vaccinale INtTI Inhibiteurs Nucléotidiques de
DCGI Drug Controller General of la Transcriptase Inverse
India IP Indice de Pearl
DIU Dispositif Intra Utérin 1Pt Inhibiteurs de Protéase
DHT Dihydrotestostérone IST Infections Sexuellement
DMA Diméthandrolone Transmissibles
DMAU Diméthandrolone LAM Lamivudine
Undécanoate LDL Low Density Lipids
DMSO Dimethylsulfoxide LDT Telbivudine
DRV Darunavir LH Luteinising Hormone
DTG Dolutégravir MUI Millions d’Unités
E2 Oestradiol Internationales
EI Effets Indésirables NUC Analggu_e_s nucleotidiques et
nucléosidiques
E h T 5
ET nanthate de Testosterone OMS Organisation Mondiale de la
ETV Entécavir Santé
EVT Elvitégravir PCR Polymerase Chain Reaction
FQ Fluoroquinolones PreP Préexposition Prophylaxie
FSH Folliculo Stimulating Hormone PTT Propionate de Testostérone
PVP Polyvinylpyrrolydone
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PVVIH Personnes Vivant avec le VIH TDF Ténofovir Disoproxil Fumarate
RAL Raltégravir TROD Tests Rapides d’Orientation
Di ti
RISUG Reversible Inhibition of Sperm fagnostics
Under Guidance TT Testostérone
RPV Rilpivirine UDI Utilisateurs de drogues
inj bl
SHBG Sex Hormon Binding Protein Injectables
uT Undécanoate de Testostérone
SIDA Syndrome de
I'Immunodéficience Humaine VHB Virus de I’'Hépatite B
SMA Styrene-Maleic Anhydride VHD Virus de I'hépatite D
TAAN Techniques d’Amplification VIH Virus de I'ITmmunodéficience
des Acides Nucléiques Humaine
TAF Ténofovir Alafénamide vv Vaso-vasostomie
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Cécile Ronceray | Introduction

La définition de la prévention sexuelle regroupe le risque de grossesse précoce
non désirée et les risques liés aux infections sexuellement transmissibles (IST).(")
Aujourd’hui 50% des grossesses dans le monde sont considérées comme non
désirées.®) Les femmes sont considérées comme les actrices principales de la
fécondité. Elles portent donc, pour la majorité des couples hétérosexuels, la charge
de la contraception.® Elles ont & leur disposition treize moyens de contraceptions
différents, regroupant les contraceptions hormonales et non hormonales.
Cependant les effets indésirables de ces contraceptions sont nombreux surtout pour
les contraceptions hormonales. Ils peuvent étre expliqués par la physiologie du
cycle hormonal féminin qui varie sur 28 jours. Les hommes ont été délaissés par les
industries pharmaceutiques en ce qui concerne la contraception. Ils n‘ont a leur
disposition que 3 moyens de contraception. Cependant ils sont de plus en plus
nombreux a vouloir partager la charge de la contraception dans le couple ou tout
simplement & vouloir étre en capacité de gérer leur fécondité.* De plus le cycle
hormonal des hommes ne varie que sur 24h. Des contraceptions agissant sur ce
cycle auraient potentiellement moins d'impact sur la santé globale des hommes que
les contraceptifs proposés aux femmes. Les chercheurs se penchent sur cette
question de la contraception masculine depuis les années 1930. Pour linstant
aucune nouvelle méthode fiable et sécurisante n’‘est reconnue par les autorités
francaises. Néanmoins plusieurs dispositifs et molécules sont aujourd’hui bien
avancées dans les essais cliniques et pourraient étre mises sur le marché dans

quelques années.

On ne peut pas parler de prévention sexuelle sans parler des IST. Dans la pratique
officinale, la contraception et les IST sont bien souvent des thémes étroitement
intriqués et abordés en simultané lors d’'une demande de contraceptif ou d'une
délivrance d’‘ordonnance. Ces infections qui se transmettent par voie sexuelle
majoritairement, vont du désagrément a |'engagement du pronostic vital du
patient. Il est donc nécessaire de sensibiliser les populations et les professionnels
de santé aux risques liés a ces infections. Il existe plus de 30 agents pathogénes
responsables de ces infections. En France, les 9 plus significatifs sont : les virus de
I'hépatite B (VHB), de I'herpés génital (HSV), de lI'immunodéficience (VIH), le
papillomavirus (HPV), les bactéries: Chlamydia trachomatis, Neisseria
gonorrhoeae, Mycoplasma genitalium, Treponema pallidum et chez les parasites :
Trichomonas vaginalis, Molluscum contagiosum, Sarcoptes scabiei et Phtirius

inguinalis.”® Les diagnostics de ces infections sont en constante augmentation
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depuis les années 2000. Il apparait également que les hommes sont les plus
touchés par ces infections.® Cette augmentation préoccupante du nombre de
diagnostics a poussé les autorités a mettre en place de nouvelles mesures dans la
stratégie nationale de santé sexuelle 2017-2030 qui concernent directement les

pharmaciens d’officine et leur cursus étudiant.

Au cours de leur cursus, les adolescents ont I'obligation de recevoir 3 cours
d’éducation sexuelle par an. Il apparait que ce n’est pas suffisant et que les jeunes
actifs sexuellement doivent faire leur propre éducation via internet ou d’autres
réseaux. Le service sanitaire,!”) obligatoire depuis 2018, permet l'ouverture de la
parole autour de la sexualité avec des jeunes adultes plus proches des adolescents.
Dans la continuité de cette éducation, le pharmacien d’officine a son r6le a jouer au

comptoir dans I'accompagnement des jeunes hommes.

Le gouvernement frangais implique la notion de prévention sexuelle dans le concept
de santé sexuelle. Dans la définition de santé sexuelle, on retrouve la notion de
violence sexuelle et de consentement. L'objectif de cette thése est d’accompagner
le quotidien des officinaux et il est apparu que ces deux derniéres notions ne
faisaient pas parties a proprement parler des sujets courants abordés au comptoir.
C’est pourquoi, les violences sexuelles et le consentement ne seront pas détaillés
dans ce travail. Nous vous proposons donc dans cette thése d’explorer d'abord la
contraception masculine actuelle et les nouvelles méthodes a I'étude. Nous
aborderons les méthodes les plus avancées dans les essais cliniques et les plus
prometteuses. De plus, nous vous proposons de revoir rapidement les IST les plus
présentes en France. Enfin nous verrons les évolutions impliquant le pharmacien
d’officine quant a la prévention vis a vis des grossesses non désirées concernant les
hommes. Ainsi que les évolutions mises en place autour des IST qui transforment le

role du pharmacien dans la prévention sexuelle.
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GENERALITES ET DEFINITIONS

CONTRACEPTION MASCULINE

Contexte

Fonctionnement de I'appareil génital masculin

Anatomie de I'appareil génital masculin

Afin de mieux comprendre |'action des contraceptifs masculins actuels et a
I’étude, nous vous proposons un rapide rappel sur l'anatomie masculine, la

spermatogénéese et le cycle hormonal applicable chez I'homme.

L'appareil génital masculin est composé par les organes génitaux externes (pénis et
scrotum) et les organes génitaux internes : les testicules, les épididymes, les

canaux déférents, les vésicules séminales et la prostate.® (Figure 1)

Rectum

Vessie
Ospubien— M —  —

Cul de sac de Douglas

Vésicule séminale

Canal éjaculateur

Corps caverneux Prostate

Glande bulbo-urétrale
Anus

Corps spongieux

Gland Canal déférent

Uretre Epididyme

Testicule

Scrotum

Figure 1 : Schéma en coupe sagittale de I'appareil génital masculin®
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Les testicules sont le siége de la spermatogénése. Ce sont des glandes mixtes qui
assurent la fonction exocrine de la spermatogénése par les cellules de Leydig et la
fonction endocrine de production de la testostérone par les cellules de Sertoli.®
Lors de la phase embryonnaire les testicules descendent dans le scrotum. Les
glandes sont ensuite maintenues dans cette poche a I'extérieur du corps pour
assurer une température plus basse que le reste du corps (37°C) : environ 35°C.
Cette différence de température est nécessaire pour entretenir une
spermatogénése normale. Si la descente testiculaire n‘a pas lieu durant ou juste
aprés la grossesse, c'est ce que l'on appelle une cryptorchidie. Il faut alors

descendre chirurgicalement les testicules pour éviter une stérilité.?

Les testicules sont reliés au pénis par les voies spermatiques. Celles-ci sont
composées de |'épididyme contenu dans la bourse, le canal déférent, le canal
éjaculateur et l'urétre. Ce sont ces quatre canaux qui acheminent les productions

des glandes du systéme génital masculin vers I'extrémité de la verge.

L'épididyme se compose de trois parties : la téte, le corps et la queue. La queue se
mue en canal déférent qui fait le lien entre le testicule et le canal éjaculateur. Celui-
ci nait de I'union de I'ampoule déférentielle, extrémité du canal déférent, et de la

vésicule séminale. Il va traverser la prostate pour aboutir a I'urétre prostatique.V

Canal déférent—

Canaux efférents

Téte Vaginale
Epididyme
pididyme 7 Corps Albuginée
Queue
~—— Tubes séminiféres
Tissu interstitiel
(cellules de Leydig)
s Lobule testiculaire
Rete testis

Figure 2 : Schéma testicule et épididyme en coupe sagittale®®

L'urétre parcourt ensuite le pénis pour aboutir au méat urétral. C'est un canal qui
achemine le sperme et l'urine. Le sperme étant le résultat de la production de
spermatozoides par les testicules, et du liquide séminal par la prostate, les

vésicules séminales et les glandes bulbo-urétrales.
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Spermatogénése

Les spermatozoides sont produits par les testicules, ce sont les cellules
fécondantes masculines nécessaires a la reproduction. La maturation des
spermatozoides se fait via les cellules de Leydig dans les tubules séminiféres du
testicule. Les cellules souches sont les spermatogonies qui vont se diviser jusqu’a
étre des spermatozoides matures et fécondants (acquisition de |'acrosome et du
flagelle). Ils sont ensuite stockés dans I’'épididyme. Ils y acquiérent leur mobilité et
leur capacité a se fixer aux gamétes femelles.'? Lors d’une éjaculation, 2 & 6mL de
sperme sont émis mais les spermatozoides ne représentent qu’ 1 a 2% environ de

ce volume.®*?

\

Dans un spermogramme normal, 20 a 200 millions de spermatozoides sont
présents par millilitre.*® Pour qu’un spermatozoide puisse féconder un ovule, il doit
d’abord cheminer a travers l|'appareil génital féminin. Or dans un éjaculat on
dénombre environ la moitié de spermatozoides immobiles ou avec des mouvements
désordonnés. Quand [|'éjaculat est dépourvu de spermatozoides, on parle
d’azoospermie.*? La production de spermatozoides est sous l'influence hormonale

cérébrale de I'hypothalamus et I’'hypophyse.

Controle hormonal

L'appareil génital masculin est sous contréle hormonal cérébral et intrinseque

(testicule)*® (Figure 3)

Cerveau

/GnRH L8

Testosterone

périphériques

Cellule de Leydig Tube EEEE

séminifére

Figure 3 : contréle hormonal masculin d‘aprés Chao J.%® (HPP: Hypophyse, HPT :
Hypothalamus, TT : Testostérone, LH : Hormone Lutéinisante, FSH : Hormone Folliculo-Stimulante,

GnRH : Gonadotropin Releasing Hormon)
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L'hypothalamus sécréte la GnRH en pic toutes les 60 & 120 minutes.** Celle-ci va
ensuite stimuler la production des gonadotrophines: la LH et la FSH dans
I'antéhypophyse. La FSH quant a elle induit la maturation des spermatozoides dans
les cellules de Sertoli. La LH va induire I'émission de testostérone par les cellules de

Leydig.

La testostérone (TT) est l'androgene majeur chez I'hnomme. Cette hormone
stéroidienne est responsable de la différenciation et de la maturation des organes
reproducteurs et des caractéristiques sexuelles masculines secondaires (anabolisme
protéique : masse osseuse et musculaire ; augmentation de la masse des globules
rouges par |'‘érythropoiétine rénale; stimulation du systéme immunitaire ;
production de sébum et de poils ; modulation de la libido).(**'> La TT est produite
par les cellules de Leydig & 95%% et le reste est produit par les surrénales et le
cerveau. L'homme produit environ 5 a 7,5 mg de testostérone par 24h. Il existe
également 2 autres hormones androgénes issues de la testostérone ayant un role
dans le controle hormonal masculin : l'oestradiol (E2) et la dihydrotestostérone
(DHT).

Le précurseur des androgénes est le cholestérol C27 issu des LDL (Low Density
Lipids). Il est, sous l'influence de la LH, transporté de la membrane externe vers les
mitochondries, responsables de la stéroidogénése. (Figure 4) Cette cascade
moléculaire aboutit a la testostérone qui sera ensuite bioconvertie en DHT par la
S5alpha-réductase et en E2 par l'aromatase. Ce sont des métabolites de la
testostérone indispensables aux caractéristiques masculines spécifiques. Une fois
dans les tissus la testostérone libre, la DHT et I'E2 vont se lier respectivement aux

récepteurs androgénes et récepteurs aux oestrogenes.
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Cholesterol

l Cytochrome P450

Pregnenolone
S&HWC)«ommme P450
Progesterone 19-carbon-dehydroepiandrosterone (DHEA)
21-carbon-progestero\ A sD
S-areductase Aromatase
5-a-androstenedione Estrogen (E1)

Androstenedione

178-HSD 17B-HSD 17B-HSD
S-oreductase Aromatase
Dihydrotestosterone (DHT) Testosterone Estradiol (E2)
Différenciation sexuelle Différenciation sexuelle Masse osseuse
Pilosité Masse musculaire Fermeture des épiphyses
Production de sébum Masse osseuse Effet psychotrope
Diminution de I'obésité viscérale Croissance squelettique Systéme cardiovasculaire
Croissance prostatique Distribution des graisses Rétrocontrdle HPP
Moelle osseuse Seins
Production d’EPO Augmentation obésité viscérale
Effet psychotrope Croissance prostatique
Fonction érectile

Figure 4 : biogenése des stéroides chez I'homme et réle des hormones sexuelles d’aprés

Tostain et al. et Da Silva et al.(*41%

Une grande partie de la testostérone qui se diffuse dans le sang veineux se lie aux
protéines SHBG (Sex Hormon Binding Globulin) et a l'albumine. Ces complexes
constituent les réservoirs de testostérone du corps. Les trois hormones androgénes
de I'homme exercent un rétrocontrdle négatif sur I’hypothalamus et la production
de GnRH. De ce fait quand les hormones sexuelles augmentent, les pics de GnRH
sont plus espacés et inversement. La testostérone impacte plus spécifiquement la

LH, contrairement & I'oestradiol dont la capacité frénatrice est globale.*¥

Le fonctionnement anatomique et physiologique de la reproduction masculine
établit les cibles potentielles pour une contraception masculine. Malgré des
contraceptions masculines existantes et de nombreuses voies d’'abord possibles
pour de nouveaux moyens contraceptifs, la majorité des pays utilisent encore
majoritairement les contraceptions féminines comme outil numéro 1 de la gestion

de la fécondité.
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La contraception masculine a l'international

Mondialement, les contraceptions dites masculines sont utilisées par 29,1% des
couples hétérosexuels en age de procréer : la vasectomie (1,8%), le retrait (5,5%),
le préservatif (21,8%).? Toutefois, certains pays minoritaires utilisent en premiére
intention les contraceptions masculines. C’est le cas de I'Espagne puisque ces
recours représentent 53% 7 des contraceptions en 2010. En Turquie, I'usage du
préservatif et le retrait représentent plus de 55% des usages contraceptifs. En
Bosnie-Herzégovine et en Albanie, c’est le retrait qui est le plus utilisé comme
méthode contraceptive par les couples. En France, les contraceptions apparentées
aux hommes ne représentent que 15% des usages contraceptifs.®) On observe
également qu’aucun pays nutilisent d’autres contraceptions masculines que les
méthodes approuvées par les autorités comme méthode principale de

contraception.

B Femsale sterilisation ll 1UD BB njectable [ Withdrawal Two methods B CPR less than 20%

Most used method: B nale condem Implant Pill Raythm [l No deminant methed No data

Figure 5 : Carte de la méthode contraceptive la plus utilisée parmi les femmes en 4ge de

procréer (15-49 ans) en 2020 d‘aprés le rapport 2022 des Nations Unies®

Les recherches sur la contraception masculine ont permis d‘aboutir a deux
contraceptions masculines en dehors du retrait, de la vasectomie et du préservatif.
Néanmoins, sociologiqguement, 'homme est aujourd’hui globalement en retrait dans

la gestion de la fécondité. Ce ne fut toutefois pas toujours le cas.
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La contraception masculine : histoire et place actuelle de

I'homme en France

De I'antiquité au début du 19°™ siécle

La contraception masculine existe depuis des millénaires avec |'existence de
gaines péniennes : les préservatifs. Dans |‘antiquité ces gaines étaient faites en
matiéres animales. C'est la premiére forme de contraception mécanique existante
au monde.!® Ce sont des méthodes, & I'époque, peu répandues. Le contrdle des

naissances ne faisant pas partie des préoccupations de ces ages.

Au 18%™¢ siécle survient la premiére révolution contraceptive. La population
francaise change de comportement procréatif et cherche a « maitriser sa
lignée ».(1”) C’est le siécle de la propagation d’utilisation du retrait ou « coitus
interruptus ». La baisse de natalité entrainée par l'utilisation de cette méthode
inquiete particulierement les politiques de I’époque. C’est ainsi que le 31 juillet
1920 la premiére loi contre la propagande et la vente de procédés
anticonceptionnels est votée.!” Jusque dans les années 1970, les méthodes
naturelles sont donc privilégiées par les hommes et femmes souhaitant contréler

leur fécondité.*®

L'apparition de la pilule hormonale féminine

Les premiéres pilules contraceptives sont mises en vente aux Etats-Unis dans les
années 1950.1”) Elles apparaissent pour la premiére fois en France en 1961 en
méme temps que le DIU (dispositif intra-utérin). A ce moment la, ce sont des
méthodes utilisées comme régulateur du cycle menstruel. Les francaises y
projettent un moyen d’‘émancipation dans la gestion de leur fécondité. C’est
pourquoi, le 19 décembre 1967, sous la pression du mouvement frangais pour le
planning familial, le député Lucien Neuwirth fait adopter par I'assemblée nationale,

la loi autorisant en France la vente et la distribution des moyens contraceptifs.”

Apres ce gain majeur pour la communauté féminine, c’est I'avénement de la pilule
hormonale féminine et la diffusion des méthodes de contraception médicalisées. La
seconde révolution contraceptive s’apparente donc aux années 70.%*”) Aujourd’hui la
pilule est le moyen de contraception le plus utilisée par les femmes et les couples

hétérosexuels en France. En effet, 67%%“? des femmes francaises en age de
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procréer, en couple (15-49 ans) utilisent une contraception et 40%®® d’entre elles
utilisent la pilule comme moyen de gestion de leur fécondité. Voulant offrir plus de
choix aux couples, la recherche multiplie les offres de moyens contraceptifs avec
I'apparition de Iimplant, I'anneau et du patch dans les années 2000. Ces méthodes
ne connaissent pas le méme essor que la pilule puisqu’en 2010, seulement 5% %

des femmes francaises les utilisent.

A son apparition, la pilule est vue par les femmes comme un moyen d’émancipation
et de liberté de gestion de leur fécondité. C'est également une évolution dans la
vie du couple. Avec ces nouveaux moyens médicaux de planification des
naissances, les professionnels de santé sont mis au coeur de la prise de décision.
Cette apparition bouleverse |'ordre de responsabilité contraceptive et permet

d’établir une « norme contraceptive » en France.(!”)

La « norme contraceptive »

La « norme contraceptive » frangaise s’appuie sur une utilisation du préservatif
en début de vie sexuelle. Puis lorsqu’une relation se stabilise, la pilule est
privilégiée comme moyen numéro un de contraception. Lorsque le couple a le
nombre d’enfant qu'il souhaite, c’est le DIU qui est utilisé comme moyen de gestion
de la fécondité.!”) C’est un schéma que I'on retrouvait majoritairement chez les
femmes entre les années 2000 et 2010. Encore largement suivie, cette norme tend
a vaciller depuis le scandale de la pilule en 2012.%% Marion Larat, victime d’un
accident vasculaire cérébral massif a 18 ans, témoigne dans Le Monde de
Iimputabilité de sa pilule de 3°™ génération vis a vis de cet accident.?? Depuis
cela, on observe une chute d’utilisation des pilules par les frangaises. La pilule est
passée de 50%), en 2010, & 41% d’utilisation en 2013.%% Le DIU, le préservatif et
les méthodes dites naturelles (le retrait et la méthode des températures?) sont
quant a elles en hausse dutilisation. On note un changement des comportements
contraceptifs féminins. La présence de nombreux effets indésirables de plus en plus
décriés par les femmes en est principalement la cause. Les femmes émettent de
plus en plus la possibilité de partager la charge de la contraception dans le
couple.?? Les hommes ne sont pas en reste quant a la volonté de partager cette
charge. Depuis l'‘apparition de la pilule, les chercheurs se sont penchés sur la

contraception masculine. Au cours du 20°™ siécle, certains d’entre eux ont

? La méthode des températures est également appelée la méthode Ogino

Page 23| 114



Cécile Ronceray | Géneralités et définitions

remarqué qu’en impactant la production d’hormone cela impactait la
spermatogénése, d’autres ont choisis d’étudier la nécessité d’'une température plus

basse des testicules pour une spermatogénése normale.

Recherche en matiére de contraception masculine au 19°™¢, 20°™ et 21°™¢

siécle

* La contraception hormonale

Selon Jean-Claude Soufir*®, biologiste de la reproduction et pionnier en matiére
de contraception masculine francaise, le r6le de la contraception hormonale
masculine est « d’empécher la production de spermatozoides de facon réversible,
sans réduction de la virilité ». Dans cette perspective, il s'appuie sur la diminution
d’activité de la FSH et de la LH qui entraine un arrét de la spermatogénése par les
cellules de Sertoli. Pour atteindre cet objectif, il faudrait utiliser le rétrocontrole
négatif de la testostérone sur I'axe hypothalamo-hypophysaire. Des doses supra-
physiologiques de testostérone ont ainsi été testées au fil des ans dans un objectif
contraceptif. L'avantage de son utilisation réside dans l'effet limitant de la
spermatogénése mais la conservation d‘une androgénisation périphérique normale

en théorie. (Figure 6)
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Figure 6 : Frise chronologique des grands événements liés a la contraception masculine au
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Au début du 20°™ siécle, les chercheurs étudient I'injection de testostérone mais
dans un but palliatif d'un hypogonadisme et non un but contraceptif. En 1939, le Dr
Heckel met en évidence que l'injection de propionate de testostérone (PTT)
entraine une oligospermie.®®® A sa suite, en 1950,% le Dr C. G. Heller découvre
involontairement la premiere méthode hormonale de contraception masculine, il
observe qu’en injectant 25 mg de PTT par jour pendant 24 a 99 jours, il obtient
une azoospermie chez I'hnomme. Cette étude n’avait pas pour but de trouver une
contraception masculine mais fut le point de départ de nombreuses études en la
matiére. Le Dr Heckel se (re)-saisi de cette découverte. En 1952, avec le Dr Mc
Donald, ils obtiennent un résultat similaire en injectant 50 mg de PTT trois fois par

semaine.®®

La course au meilleur dérivé de testostérone est lancée. L'objectif est de réduire la
dose utilisée et le nombre de prise pour arriver a une contraception a laquelle les
hommes adhéreraient. C’est ainsi qu’en 1965, le Dr Mc Leod découvre une nouvelle
forme de la testostérone, I'énanthate de testostérone efficace a 250 mg une fois
par semaine en injection et permettant d’obtenir une azoospermie.*? Puis en 1972,
Dr Reddy PRK reprend la premiéere expérience du Dr Heckel de 1939. Il obtient une
azoospermie chez 7 hommes avec une injection de 25 mg de PTT tous les jours
pendant 60 jours sans baisse de libido.*® En 1977, Steinberger permet de diminuer
cette dose a 200 mg par semaine en injectable. Ce sont les prémices de la
contraception masculine, cependant il faut noter que cet essai était pratiqué dans
un but d’augmenter la spermatogénése et non de la stopper.?”) Les scientifiques
internationaux ont donc mis leur ingéniosité au service de la recherche pour une
contraception masculine. La communauté scientifique francaise ne fut pas en reste

guant a ces innovations.

En France, en 1980, Le Dr D. Le Lannou a Rennes est approché par trois
membres de I'ARDECOM pour rechercher une contraception masculine. Il crée un
groupe d’expérimentation. Avec celui-ci, ils vont d’abord tester le protocole déja
connu Farlutal® (acétate de médroxyprogestérone) et gel de testostérone
camphré. Ce protocole n'est pas concluant. Ils décident de lI'adapter : 5 mg de
noréthistérone et 5 g de gel de testostérone par jour. Pour 12 patients incluent, 8
présentent une azoospermie en 3 a 6 mois. Devant le manque de probité des
résultats, le Dr Le Lannou conclut : « Au total, cette expérience de la contraception
masculine hormonale n’a pas permis de proposer une méthode simple et fiable et a
donc d( étre abandonnée. (...) Il est sans doute plus facile de bloquer un processus
cycligue - une ovulation par mois - qu’un processus continu, la production

(12)

quotidienne de 100 millions de spermatozoides ». Cependant les chercheurs
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francais ne se découragent pas. C'est ainsi qu’en 1988, J.-F. Guérin et J. Rollet
expérimentent, avec une dizaine d’hommes a chaque fois, différentes associations

de testostérone orale et de gel dans un but contraceptif :

- La premieére associait 10 mg de Farlutal® en deux prises par jour avec
une application d’Andractim® (5-alpha-dihydrotestostérone) gel 125 mg
par jour. Ils obtiennent des résultats mitigés avec une azoospermie pour
5 individus et 2 hommes en oligospermie.

- La seconde association se composait d’'une application journaliére de 250
mg de gel de testostérone et la prise de 10 mg d’'acétate de 19-
noréthistérone (Primolut-Nor®) par jour. Les hommes de cette étude
sont pour la majorité en azoospermie mais des effets « virilisants » sont
observés chez les partenaires (augmentation de la pilosité, troubles
menstruels).

- La troisieme et derniére expérimentation ne dure que 3 mois du fait de
trop nombreux effets indésirables. La prise deux fois par jour de
noréthistérone et d‘undécanoate de testostérone (UT) entraine une

baisse de libido, une asthénie et des troubles digestifs.(*?

Un résultat inattendu de ces expériences est la constatation du maintien de la
spermatogénése chez certains individus malgré un taux d’hormones gonadotropes
trés bas.? Les conclusions de ces expérimentations sont certes mitigées, mais
encourageantes pour déterminer une dose et une voie d’administration d’un ester

de testostérone utilisable en tant que contraceptif masculin.

L'OMS reconnait I’'existence d'un besoin d’élargissement des choix de contraceptifs
pour les hommes. En s’appuyant sur les travaux des équipes des Dr Paulsen
(1972),%® Steinberger (1977),*” Swerdloff (1978, 1979),(!>2) |'OMS lance un
essai multicentrique en 1986.3% Cet essai rassemble 271 hommes dans 7 pays
différents. Ce sont des hommes ayant un spermogramme normal et étant en couple
hétérosexuel stable. Ces hommes sont traités pendant 4 ans avec une dose
hebdomadaire de 200 mg d’ET injectable. II a été démontré une efficacité
contraceptive au bout de 3 mois et une réversibilité totale de la méthode. 65% des
hommes sont devenus azoospermes et n‘ont plus utilisé que cette méthode comme

contraception dans leur couple. Une seule grossesse survint pendant les 1486 mois
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d’étude. Ce qui équivaut & un indice de Pearl (IP) de 0,8° soit celui du DIU au
cuivre chez les femmes.®? 35% des hommes de I|’étude présentaient une

oligospermie.V)

Sur cette donnée, I'OMS chercha entre 1990 et 1994 a établir le seuil d’efficacité de
la contraception. Durant cette étude, le nombre de spermatozoides fut toléré
jusqu’a 3 millions/mL (M/mL) comme seuil contraceptif. Dans cette étude, l'indice
de Pearl passe a 1,4 en cumulant les hommes azoospermes et oligospermes
(inférieurs a 3 M/mL), soit un peu plus que les contraceptions hormonales
féminines mais toujours devant le préservatif et les autres méthodes
contraceptives.®? L'IP chez les hommes en oligospermie (< 3 M/mL) était de 8,1.
L'OMS a donc choisi comme seuil d’efficacité contraceptive 1 million de
spermatozoides par mL pour les études futures.®® On peut souligner que dans ces

deux études aucun effet indésirable grave n'a été relevé.

Ces essais de I'OMS ont ouvert les expériences plus longues et plus conséquentes
des esters de testostérone en tant que contraceptifs masculins. Notamment en
Chine, en 2003 une étude multicentrique regroupant 300 couples a permis de
tester 1 gr d'UT en IM (Intramusculaire) associé avec 200 mg d’énanthate de
noréthistérone atteignant un IP de 2,18.4® Malheureusement cette étude fut
interrompue par I'OMS s’inquiétant vis a vis des effets indésirables. Il faut souligner
que pour les hommes testant cette méthode, les effets indésirables n’étaient pas

une raison suffisante pour s’extraire du protocole.

L'énanthate de testostérone (Androtardyl®) obtiendra une AMM (Autorisation de
Mise sur le Marché) en France pour traiter I'nypogonadisme et pour les transsexuels
en transition mais pas dans un but contraceptif. Le nombre de prescription

aujourd’hui dans ce but est donc limité.

® Pourcentage théorique de grossesse « accidentelle » pour I'utilisation optimale de la méthode en
fonction de la durée. IP (%) = [(nombre de grossesses non planifiées/nombre de mois d’utilisation d’une
méthode contraceptive) x 1 200]/100.
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e La contraception thermique

D’autre part, la recherche pour la contraception masculine ne s’‘est pas
uniguement basée sur la recherche d'un composé hormonal. Pour maintenir une
spermatogénése normale nous avons vu que la température des testicules doit étre
inférieure a celle du corps. Nous devons cette découverte de la spermatogénése
thermodépendante & D. Robinson et J. Rock.®® En 1967, ils constatent qu’en
augmentant la température des testicules de 0,8°C 16h par jour pendant 6 a 10
semaines, la production de spermatozoides baisse de facon significative. Diminution

qui est réversible a I'arrét de I'expérience en 11 semaines.

Le premier scientifique a tester l'effet contraceptif de la chaleur a proprement
parler est Ahmed Shafik en 1991.%% 1| recrute 28 hommes pour qui il va déplacer
les testicules dans la poche inguinale superficielle 24h/24 pendant 1 an. Il utilise
pour cela la suture et le port d'un suspensoir avec des balles permettant la
remontée testiculaire. Se référant aux études sur les composés hormonaux, les
rapports sexuels furent interdits durant les 3 premiers mois de |'étude. Aucune

grossesse n’est survenue durant l’'entiéreté de I'étude.

En 1994, R. Mieusset et L. Bujan*? démontrent I’effet contraceptif de la chaleur par
le port de sous-vétement et/ou d’anneau de caoutchouc permettant la remontée
testiculaire au niveau de l'orifice externe du canal inguinal. C’est le premier « slip-
chauffant ». Cette position augmente la température des testicules de 1,8°C par
rapport a leur position scrotale. Une seule grossesse survint pendant I'étude. Cet

échec contraceptif était du a une mauvaise utilisation des dispositifs. (Figure 7)

Figure 7 : Fonctionnement du dispositif de contraception thermique d’aprés Tcherdukian

et al.(3®
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Place sociologique de I'’homme dans la gestion de la fécondité en France

Depuis I'antiquité et jusqu’au 19°™ siécle, les méthodes contraceptives étaient
mécaniques ou « naturelles » (retrait, méthode barriére, abstinence périodique). La
charge contraceptive était donc répartie dans le couple et la responsabilité de la
contraception considérée comme plutdt masculine.!”) L’apparition de la pilule vient
bouleverser ce modeéle. D'une responsabilité contraceptive masculine et de couple,
la contraception devient un dialogue entre le médecin en charge du savoir
technique sur les contraceptifs et les femmes qui portent la majorité de la gestion
de la fécondité dans le couple.®” Les médecins interrogés dans I’'étude « Le genre
de la contraception : représentations et pratiques des prescripteurs en France et en
Angleterre » s’appuient sur une <« norme contraceptive ». Celle-ci, elle-méme
construite dans la tradition nataliste frangaise. Les hommes sont considérés dans ce
modéle comme incapables de s‘occuper de la charge de la contraception. Cette
incapacité s’explique par une capacité gestative détenue uniquement par les
femmes. De ce fait la responsabilité de la fécondité, et la charge matérielle et

mentale qu’elle implique, reviendraient quasi-exclusivement aux femmes.

Cependant depuis les années 1980, les francais expriment une envie de s’impliquer
plus dans la charge que représente la contraception dans le couple hétérosexuel. En
effet, Pierre Colin et Claude Barillon en 1977 fondent ’TARDECOM. Ses fondateurs
décrivent cette création comme un moyen pour les hommes de discuter de la place
de I'homme dans un monde ou le féminisme est revendiqué. Dans ces mémes
années, on note également |'apparition de plusieurs espaces de paroles d’homme
comme la revue Types-paroles d’hommes.(!? Les hommes souhaitent ouvrir le
débat autour de la sexualité masculine et leur place dans un monde ou le
féminisme prend de plus en plus d’ampleur. Il apparait que les hommes, délaissés
de la contraception avec l'‘apparition des méthodes hormonales féminines et la
volonté d’émancipation des femmes, souhaitent (re)prendre part a la charge
contraceptive. Pour appuyer cela, en 2000, 66%® des hommes se disaient préts a
user d‘une contraception hormonale en France. Cyril Desjeux fait également état
dans son étude de 2009 d’'une « volonté des hommes de partager les
responsabilités contraceptives mais une asymétrie des corps et un levier biologique
de la grossesse ou seules les femmes peuvent étre enceintes. »* En 2012, le
conseil supérieur de l'audiovisuel a fait un sondage dans lequel 61%®® des
hommes seraient préts a prendre une pilule contraceptive pour homme si elle
existait. De plus, en 2021, « 20 minutes » lance une série de questionnaires et de

projets avec le #Moileune dans lequel ils retrouvent 37%®3% des hommes de 18 a
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30 ans préts a prendre une pilule hormonale contraceptive masculine avec des
effets indésirables équivalents a ceux de la pilule féminine. 12% de ces hommes
seraient préts a essayer la méthode thermique masculine et 22% seraient préts a
faire une vasectomie. Ce qui ressort également c’est que 80% des hommes dans la
vingtaine estiment que la charge de la contraception devrait étre partagée dans le

couple.®

Il existe aujourd’hui des moyens de contraception masculins outre le préservatif et
la vasectomie : la méthode thermique et la contraception hormonale. Ces
contraceptions sont l'aboutissement d’un siécle de recherche et ne bénéficient
encore pas d’autorisation de mise sur le marché par ’'ANSM (Agence Nationale du

Médicament).

Les contraceptions existantes

Il faut bien noter que le nombre de méthodes contraceptives disponibles
aujourd’hui pour les hommes est trés réduit par rapport a celles disponibles pour
les femmes. Les femmes, depuis la loi Neuwirth, ont accés a de nombreuses
méthodes de contraception différentes. On en dénombre 13 en tout.??4%41) | en
existe 3 pour les hommes approuvées par les autorités de santé : le retrait, le

préservatif et la vasectomie.*?

Pour mesurer l'efficacité de ces méthodes, on utilise l'indice de Pearl. C'est le
pourcentage théorique de grossesses « accidentelles » pour I'utilisation optimale de
la méthode en fonction de la durée. C’est un indice théorique établit lors des études
cliniques qui est a contrebalancer avec le taux de grossesses non désirées dans

I'utilisation de la méthode par la population générale. %43
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« Coitus interruptus »

La méthode du retrait est la méthode naturelle la plus utilisée en matiére de
contraception depuis l'antiquité. C’est la méthode qui met I'homme au coeur de la
gestion de la fécondité. Le principe de cette méthode repose sur I'homme et la
confiance de sa partenaire. L'hnomme doit retirer son pénis du vagin de sa
partenaire avant la survenue de |'éjaculation. Le dép6t de I'éjaculat doit se faire loin
des parties génitales de la femme pour limiter au maximum le risque de grossesse
non désirée.*?) C'est une méthode peu fiable avec un IP de 4 et un taux de
grossesse en pratique pouvant aller jusqu'a 27%.“** Ces échecs de la méthode
s’expliquent par la difficulté que les hommes peuvent avoir a contrOler leurs
éjaculations et la présence de spermatozoides dans le liquide séminal avant
I’éjaculation en elle-méme.*® Utilisée par 31,8% des couples en 1968 en France,
cette méthode n’est plus utilisée que par 4,9% des couples en 2013.%% En
revanche, c’est une méthode qui ne colte rien aux utilisateurs et qui ne présente
aucune contre-indication. Elle peut étre couplée avec d’‘autres méthodes pour
augmenter son efficacité pratiqgue. Notamment la méthode de [I'abstinence

périodique qui nécessite une coopération étroite entre I’'homme et la femme.

Contraception hormonale injectable

Comme énoncé précédemment, la contraception hormonale masculine a fait
I'objet de nombreuses études au cours du 20°™ siécle. C’est une méthode qui va
inhiber la spermatogénése par rétrocontréle négatif sur I|'axe hypothalamo-
hypophysaire. Le but de la contraception hormonale masculine est d’arriver a une
oligospermie séveére (<1 millions/mL de spermatozoides) ou une azoospermie

compléte.(*¥

Il existe aujourd’hui deux protocoles de contraception masculine
hormonale (CMH) validés par I'OMS. Pour le premier, Il s’agit d’une injection
huileuse d’ET (Androtardyl®) de 200 mg en IM 1 fois par semaine. Le second, est
une injection de 500 mg en IM d‘undécanoate de testostérone (Nebido®)
mensuelle. Les études multicentriques de I'OMS n’‘ayant pas été au dela de 18
mois, pour l'instant l'utilisation prolongée de ces molécules dans un but contraceptif
n‘est pas recommandée.®>*!) Cependant JC Soufir souligne que l'utilisation de I'ET
dans un but thérapeutique de I'hypogonadisme est pratiquée sur plusieurs années

sans survenue de contre indication ni d’effet indésirable majeur.(*®
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Ce sont des molécules qui peuvent étre utilisées chez les hommes de moins de 45
ans ayant un spermogramme et un bilan biologique normaux. Les contre-
indications a leur utilisation sont : les antécédents de cancer de la prostate, les
troubles de la coagulation, les pathologies cardiovasculaires, hépatiques,
respiratoires, neurologiques et psychiatriques, les troubles métaboliques, |'obésité,
le tabagisme actif et I'alcoolisme avéré. Les hommes ayant acces a cette méthode
doivent étre suivis tous les 3 mois avec un spermogramme pour évaluer |'efficacité
et un bilan biologique pour évaluer les effets indésirables (EI).*Y Ce sont des

molécules qui comme les hormones féminines a but contraceptif présentent de
fréquents EI.“**) (Tableau 1)

Peu fréquents

Cutanée/Muqueux

Métaboliques Syndrome de Gilbert

Centraux Dépression

Cardiovasculaires Hypertension

Respiratoires Pneumonie

Génitaux

Prostatite aigle

Tableau 1 : Effets indésirables de la contraception masculine hormonale injectable en

fonction de leur fréquence*>

Il faut également noter que cette méthode permet une efficacité contraceptive au
bout de 3 mois, une méthode complémentaire de contraception doit étre utilisée
durant ce temps. Aprés le calcul selon la méthode de Pearl, I'IP de cette méthode
serait de 1, donc équivalent a ceux des contraceptifs féminins et meilleur que celui

du préservatif ou du coit interrompu.

¢ IP (%) = [(nombre de grossesses non planifiées/nombre de mois d’utilisation d’une méthode
contraceptive) x 1 200]/100.
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Vasectomie/contraception définitive

La vasectomie a but contraceptif ne fut autorisée qu’en 2001 par la loi du 4
juillet.™*® Le texte stipule dans l'article L.2123-1 que la vasectomie ne peut étre
pratiquée que sur une personne majeure complétement informée des conséquences
et volontaire. Une consultation préalable avec un médecin est obligatoire, tout
comme le délai de réflexion de quatre mois avant de subir l'intervention. La clause
de conscience s’applique également pour les médecins mais le refus du praticien
doit étre donné au patient dés la premiére consultation. La vasectomie consiste,
selon la technique chirurgicale, & sectionner ou obturer les canaux déférents.*?
Cette chirurgie se pratique sous anesthésie locale le plus souvent. Il faut distinguer

deux étapes durant l'acte : isolation et occlusion du canal déférent. (Figure 8)

Vessie Vessie

Urétre

Pénis

__Canal déférent _ Fermeture du canal déférent
Urétre § 2
Pénis
Scrotum sper id
Scrotum
Testicules

Testicules

Figure 8 : Schéma de passage des spermatozoides avant et aprés vasectomie d’aprés

Urofrance®”’

Pour ce qui est de lisolation, deux techniques existent. La vasectomie
conventionnelle d’'une part, qui consiste a faire deux incisions d‘une dizaine de
millimetres. D’autre part, les opérations utilisant des pinces et présentant des
incisions inférieures a 10 mm sont appelées mini-invasives. La premiére technique
mini-invasive fut la technique Li ou vasectomie sans scalpel. Le colléege d’urologie
francais précise que les techniques mini-invasives présentent moins de
complications et un méme taux d’échec que la vasectomie conventionnelle. Ces
techniques sont donc a privilégier.*” Contrairement aux techniques d’isolation, les
techniques d’occlusion peuvent avoir un impact sur l'efficacité contraceptive. La
technique la plus utilisée est I'excision-ligature du canal déférent. (Figure 8) C'est
une technique qui présente malgré tout 25% de recanalisation précoce et 12%

d’échecs.”)
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La seule contre-indication a une vasectomie est I'dge du patient (<18 ans). Les
complications les plus fréquentes sont les douleurs post-opératoires, les
hématomes (vasectomie conventionnelle) et les infections.*”” Cependant les
complications sont rares et ne représentent qu’l ou 2% des interventions.®*%
L'efficacité contraceptive est atteinte entre 8 a 16 semaines ou aprés 20
éjaculations selon I'European Association of Urology. Il est nécessaire d’effectuer un
spermogramme pour contréler l'azoospermie du patient avant de déclarer ce
moyen contraceptif comme suffisant. La vasectomie représente le moyen de
contraception le plus fiable avec un IP de 0,1 en théorie et de 0,15 en pratique.®*
Cependant dans la pratique c’est un mode de contraception au recours hétérogéne

en fonction des pays.

En effet, si la vasectomie représente le moyen de contraception principal de 2% des
couples dans le monde.®® Dans I’enquéte des Nations Unies de 2020, 21% des
couples anglais utilisent la vasectomie contre 0,8%*) en France. Il faut cependant
noter une augmentation de ce pourcentage entre 2000 et 2020 dans la population
masculine francaise. Selon I'OMS et la HAS (Haute Autorité de Santé), la
vasectomie est considérée comme une méthode de contraception définitive et
irréversible. Elle doit étre présentée comme telle au patient.®*® La possibilité de
réversibilité de la vasectomie est inconstante. Elle se fait par vaso-vasostomie (VV)
ou vaso-épididymostomie. 6%“*” des hommes vasectomisés demandent une
réversion de la vasectomie. La HAS précise que : « la vasectomie n‘a pas d'impact
sur l'apparence physique, ne modifie pas la qualité de I'érection, de I'éjaculation, le

désir et le plaisir sexuel. »*® De quoi rassurer les hommes qui en douteraient.

Méthodes thermiques

Les méthodes de contraception thermique visent a créer une situation de
« cryptorchidie artificielle ». Cette méthode fut développée selon les postulats
suivants. Tout d'abord, la température des testicules est inférieure a celle du corps.
Cela est lié a leur position dans le scrotum, qui permet des échanges de chaleur
avec l|'extérieur. De plus, cette température basse est nécessaire mais non
suffisante a une spermatogénése normale.*? Aujourd’hui en France, les méthodes
de contraception masculine thermique ne font pas l‘objet d’'une homologation par
les autorités sanitaires. Cependant depuis les premieres études liées a la
thermodépendance de la spermatogénése, une centaine d’hommes ont porté un
« slip chauffant ». Ils ont obtenus une efficacité contraceptive, soit une

azoospermie ou une oligospermie, au bout de quelques mois.(*24
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Pour arriver a cette efficacité, les testicules sont déplacés du scrotum a la poche
inguinale superficielle. Deux méthodes peuvent alors étre utilisées pour les
maintenir en place. La suspension par suture comme décrite par Ahmed Shafik®®
ou la méthode recommandée par Roger Mieusset, andrologue reconnu pour ces
travaux pionniers en matiére de contraception masculine, le port d'un sous-
vétement de remontée testiculaire. L'utilisateur doit remonter manuellement les
testicules au canal inguinal. Le sous-vétement proposé aujourd’hui par le Dr.
Mieusset est muni d’un trou au milieu pour faire passer la verge et le scrotum. La
présence de bandelettes en tissu élastique permet le maintien des testicules dans
cette position. (Figure 7 page 23) C’est une méthode qui conserve les testicules a
37°C environ, stoppant ainsi la spermatogénése. Le seuil de moins d’un million de
spermatozoides mobiles par millilitre est atteint dans les 3 mois de port. Il faut
préciser que le port du sous-vétement pendant 15h par jour tous les jours est

nécessaire pour conserver une efficacité contraceptive.*®

Les essais cliniques sur la contraception masculine thermique réunissent 46 couples
et 537 cycles d’exposition. 1 seule grossesse est survenue durant ces études. Ce
qui porte I'IP de cette méthode (aprés calcul) a 0,02. Les études menées par
Ahmed Shafik et Roger Mieusset sont des préliminaires et nécessitent un suivi de
ces méthodes a plus grande échelle.®*? Aucun effet indésirable n’est relevé par les
utilisateurs du « slip chauffant ». Il existe cependant quelques contre-indications :
antécédent de cryptorchidie, d’ectopie testiculaire, de hernie inguinale et cancer du
testicule, de varicocele de grade 3, une grande obésité décelée a I'examen clinique.
Un suivi du spermogramme de l'utilisateur est nécessaire tous les 3 a 6 mois au
cours de l'utilisation. Les études cliniques n‘ayant pas été au dela de 4 ans, une
utilisation plus longue n’est pas recommandée. La réversibilité de cette méthode
est totale, le spermogramme se normalise 3 & 6 mois aprés l'arrét.“*?) Le service
d’andrologie de [I'h6pital de Toulouse est le seul aujourd’hui a proposer
d’accompagner les hommes qui voudraient utiliser la méthode thermique comme

méthode de contraception.
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Préservatif externe ou masculin

A notre époque, le préservatif est une gaine en latex ou en polyuréthane a
dérouler sur la verge en érection avant tout contact entre les deux partenaires pour
une protection optimale. Le latex issu de la plante Hévéa est un caoutchouc souple
avec une grande résistance et une faible perméabilité au sang, aux sécrétions
vaginales et péniennes. Le polyuréthane est une alternative a ce matériau lorsqu’il
y a présence d’'une allergie. Les performances des 2 matériaux sont relativement

similaires et leur utilisation comparable.®

C’est une méthode qui a beaucoup évolué depuis I'antiquité*® puisque les hommes
a I’époque utilisaient des vessies animales (romains), des outils de jade (japon), du
papier de soie huilé (chine) ou des garnitures (Egypte). En 1564, le Dr Fallope
relate l'utilisation d'une gaine en lin pour limiter la propagation de la syphilis. Ce
n‘est qu’au 18°™ siécle que le préservatif prend une place prépondérante dans la
contraception, avec la vulcanisation du caoutchouc en 1884 et |'apparition du latex.
Sans parler des méthodes naturelles, c’est le moyen contraceptif le plus utilisé
jusqu’a l'apparition de la pilule milieu du 20°™ siécle. Suite & la loi Neuwirth, le
préservatif est délaissé par les couples au profit des nouvelles méthodes de
contraception. L'apparition du SIDA dans les années 80 remet le préservatif dans

les premiéres lignes de contraceptifs utilisés.

L'indice de Pearl du préservatif est de 2 et le taux de grossesse en pratique est de
15 sur la premiére année pour 100 femmes. C'est une méthode contraceptive qui
fait partie des moins efficaces. Cette efficacité modérée en pratique courante
s’explique par le risque important de mésusage (découpe du sachet avec des objets
coupants, déroulement dans le mauvais sens, etc.), le risque de rupture ou de
glissement pendant l'acte sexuel et la contrainte de son utilisation a chaque

t.(4349) |Les préservatifs, pour convenir aux besoins contraceptifs et de

rappor
protection contre les IST, doivent répondre a la norme « CE » ou la norme NF en
ISO 4074 : 2002. Les fabricants sont également tenus de respecter les régles de

sécurité dictées par le code de la santé publique.®? (Articles L. 5211-1 et suivants)
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La contraception dite masculine reconnue par les autorités de santé s’articule
donc autour du retrait, de la vasectomie et du préservatif masculin. Un siécle de
recherche n‘a pas permis d’aboutir a un moyen de contraception hormonale
similaire a ceux proposés aux femmes. C’est a dire utilisable sur le long terme, sans
danger et suffisamment efficace aux yeux des autorités francaises de santé.
Cependant, aujourd’hui la recherche se poursuit et plusieurs moyens de
contraception masculine pourraient voir leur mise sur le marché d’ici quelques
années. Au vu des récents progrés en matiere de contraception masculine, le
pharmacien d’officine pourra étre amené a étre questionné sur les nouvelles
méthodes de contraception. C’est dans le but de comprendre ces méthodes que ce
rapide récapitulatif des molécules et méthodes les plus avancées dans la recherche

clinique vous est proposé.

Méthodes a I'étude

Au moment de l'avénement de la pilule, les recherches en matiére de
contraception se sont majoritairement tournées vers la voie hormonale et |'action
de I'axe hypothalamo-hypophysaire. Cependant ces recherches ont été ralenties par

plusieurs facteurs :

- L'homme produit plusieurs millions de spermatozoides par jour
- L'apport de testostérone exogéne qui permettrait un rétrocontréle négatif
de I'axe HPT-HPP sans activer la spermatogénése est éliminé rapidement

par le corps. Une seule prise par jour n’est donc pas envisageable.>®

Néanmoins elles ont permis de déterminer que la testostérone testiculaire est 4 fois
supérieure a la concentration plasmatique.*® Un apport exogéne de testostérone
permettrait donc de maintenir les caractéristiques masculines périphériques et
d’inhiber la production de FSH et LH sans activer la spermatogénése. Dans ce
cadre, ont été développés les esters de testostérone qui permettent une action de
longue durée et donc une diminution du nombre de prises. De plus les chercheurs
ont également découvert au fil des ans que l'utilisation de la progestérone, dérivé
de la testostérone, permettait de réduire la dose de testostérone utilisée et que

I'inhibition des gonadotrophines était la méme.

Au vu des réticences des industries et des gouvernements a promouvoir une
contraception hormonale pour les hommes, les recherches actuelles s’articulent

autour des cibles hormonales et non hormonales. Certaines molécules a I'étude
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sont en phase II ou III d’essai clinique.®® Un tableau récapitulatif des différentes

méthodes de contraception a I'’étude est disponible dans I'annexe 1.

Pour comprendre l'avancée des recherches, un essai clinique est découpé selon
I’'OMS en 4 phases(®**>®) :

- Phase I : évaluation de la toxicité et la cinétique de la molécule étudiée
sur un petit groupe de personnes malades ou saines.

- Phase II : tests chez un groupe plus important de 100 a 300 volontaires
malades et détermination de la dose minimale efficace chez 'Homme.

- Phase III : essais en aveugle ou en double aveugle pour déterminer
I'intérét thérapeutique de la molécule par rapport a un traitement de
référence ou un placebo chez un nombre de patient plus conséquent.

- Phase IV : évaluation a grande échelle de la tolérance de la molécule

aprés la mise sur le marché.

Approche hormonale

Le gel Nestorone®-testostérone

L'utilisation des progestatifs n‘est aujourd’hui plus limitée a la création de
contraceptifs féminins. La recherche en matiére de progestatifs de longue durée et
sélectifs a donner naissance dans les années 80 a une molécule : |'acétate de
segestérone ou ST-1385.0°% C’est un dérivé de la 19-norprogestérone qui posséde
peu d’activité androgénique, oestrogénique et glucocorticoide. De plus, la forme
galénique transdermique permet a cette molécule d’étre encore détectable dans le

sang 96h aprés |'application.®”

La recherche autour de la contraception masculine s’est emparée de cette
découverte. En effet, l'utilisation du passage transdermique de la testostérone
comme potentiel contraceptif masculin remonte a la fin du 20°™ siécle. Cependant
beaucoup d’effets indésirables étaient présents.*? Ils sont dus a une freination trop
importante de l'axe HPT-HPP et un maintien insuffisant des caracteres sexuels
secondaires. Avec une molécule sélective comme |'acétate de segestérone
(Nestorone®),*® il va devenir possible de contourner ces effets. (Figure 9) La
durée d’action de la molécule permettrait également de palier les éventuels oublis.
L'hypothése pour cette longue durée d’action serait que le stratum corneum ferait

office de réservoir.*”
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Figure 9 : Comparaison des structures de la testostérone (a gauche) et de la Nestorone®

(3 droite) d’aprés Pubchem et Kumar et al.(*>>:59

Dans les années 2009 et 2012,(%'%2 une combinaison d’un gel de Nestorone® et
d’un gel de testostérone fut appliquée sur 275 hommes volontaires. Ces 2 essais
clinigues ont permis de déterminer qu’une application de 10g de gel a 1% de
testostérone avec 0,8 a 12 mg de gel de Nestorone® par jour sur 6 mois
permettait une baisse significative de la production de spermatozoides et une

suppression des gonadotrophines.

Dans l'idée de faciliter la compliance des hommes avec le traitement, une étude en
2019 combinat les deux gels en un seul.®”) Ce gel de 5mL était composé de 8,3mg
de Nestorone® et 62,5mg de testostérone. L'application du gel devait se faire sur
les épaules une fois par jour et les 44 patients ne devaient pas prendre de douche
dans les 2h qui suivaient I'application. Cet essai fut fait en double aveugle contre
une application de gel de testostérone seul. 84% des patients du bras avec le gel
de Nestorone® présentaient un taux de gonadotrophines inférieur a 1 UI/L contre
16,7% pour le bras témoin. C’est une concentration de FSH et de LH associée a une
suppression des spermatozoides, et donc considérée comme un seuil de
contraception efficace. Les effets indésirables rapportés étaient essentiellement
cutanés (rash, brulure, sécheresse, réaction d’hypersensibilité). Quelques effets
digestifs ont été mentionnés ainsi que des migraines. Les bilans des patients

étaient tous revenus a la normale a J56 apreés arrét du traitement.

Se basant sur les résultats de cette derniére étude, I'Institut National de la Santé et
du Développement des Enfants et le Conseil de la Population américaine ont mis au
point un gel transdermique de 8 mg de Nestorone® et 62 mg de testostérone qui
va étre utilisé chez 462 couples comme seule contraception pendant 52
semaines.(®® Les couples ont été recrutés au Chili, en Italie, en Angleterre, au
Kenya, en Ecosse, au Zimbabwe, et aux Etats-Unis. La phase de screening s’est
achevée en novembre 2022 et les résultats devraient étre disponibles début 2025.
C’est une étude clinique de phase II qui vise a tester l'efficacité et la toxicité du gel

a long terme et les effets potentiels sur les partenaires.
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84% des hommes qui ont testés cette méthode de contraception se disent préts a

I'utiliser au quotidien.®”%%

Pilule masculine et esters de testostérone

e Le dimethandrolone undécanoate (ou DMAU)

Le DMAU est un précurseur synthétique de la DMA (Dimethandrolone). Elle-
méme est un agoniste des récepteurs androgéniques et progestatifs. Le
dimethandrolone undécanoate est un ester stéroidien qui a passé avec succes la
phase I d’essai clinique en double aveugle. En effet en 2014, 19 hommes ont pris
une pilule de DMAU a des dosages différents (25 & 800 mg).(®® Cette étude visait a
déterminer I'impact de la nourriture sur |'absorption du DMAU. Les tests furent fait
sur 24h. Aucun effet indésirable grave n’a été relevé. La DMA n’est pas réduite en
métabolites oestrogéniques ou métabolites réduits visant la prostate, ce qui
expliquerait le peu d’effets indésirables notés avec cette molécule. Les taux de FSH,
LH, TT libre, E2 et DHT étaient supprimés a 12h aprés administration et cette

suppression maintenue a 24h pour des doses supérieures a 400mg.

La phase Ib des essais cliniques fut ensuite lancée par I'université de Washington et
I'institut de recherche biomédical de Los Angeles en 2018.(®) Cette étude fut suivie
par 82 hommes en bonne santé pour déterminer la tolérance et Ia
pharmacocinétique du DMAU en prise quotidienne sur 28 jours. Les conclusions de
cette étude furent les mémes que celle de 2014. Aucun effet indésirable grave n’'a
été rapporté. Cependant une baisse de la libido, une prise de poids <5%, et une
diminution du HDL (High Density Lipids) fut rapportée par les patients a plus de
400mg de DMAU. Les doses permettant une suppression de la FSH, LH et TT libres
sont supérieures ou égales a 200mg. Une baisse de production des spermatozoides
n‘a pas été observée mais le délai d’environ 3 mois n‘ayant pas été observé comme
dans les autres études, il est normal d’obtenir une telle conclusion. Aujourd’hui un
essai de phase I est en cours a l'université de Los Angeles pour un DMAU

injectable.

Le dernier essai en date parlant du DMAU est celui en comparaison avec le 11f-
Methyl-19-nortestosterone-17B-dodecylcarbonate, un autre ester stéroidien

prometteur en matiére de contraception masculine.(®”
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11B-Methyl-19-nortestosterone-17B-dodecylcarbonate (ou 11BMNTDC) ¥

Ce stéroide androgéne est une prodrogue orale du 11B-methyl-19-
nortestostérone avec une activité progestative majoritaire. C'est un composé qui
comme le DMAU n'est pas aromatique et entraine donc moins d’effet
oestrogéniques. Dans un essai en double aveugle de 2019 (phase 1I), les
conclusions de I'’équipe furent similaires a celle ayant testé le DMAU. La structure
des deux molécules étant similaire, elles présentent des profils pharmacocinétiques,
d’efficacité et de toxicité similaire. La suppression des gonadotrophines et de la TT
libre était effective a 12h de la méme fagon que le DMAU. Les différences que |'on
peut noter sont dans les effets indésirables. Le 113-MNTDC provoque une prise de
poids plus importante méme si elle reste légére (environ 3Kg). Une augmentation
des LDL peut étre observée avec le 113-MNTDC et non le DMAU.

Autre méthode hormonale : les antagonistes de la GnRH

Une voie d’innovation en matiére de contraception hormonale masculine est
I'antagonisme de la GnRH. Premier composant de la cascade hormonale qui régule
la spermatogéneése. Une cible prometteuse est la kisspeptine qui permet de réguler
la production de GnRH. Cependant ce sont des molécules couteuses qui
nécessiteraient des injections quotidiennes ou hebdomadaires. Les industries

pharmaceutiques ne se bousculent donc pas pour les développer.3:6¢)

Approche non-hormonale

RISUG® (Reversible Inhibition of Sperm Under Guidance) et Vasalgel®

Les canaux déférents (CD) sont les seules voies de transport des spermatozoides
de I'épididyme a la verge. Ils sont donc une cible de choix pour la contraception
masculine. L’'occlusion de ces canaux pour empécher le passage des
spermatozoides a été expérimentée dans plusieurs études, en 1967, 1972, 1973 et
1979.19 Cependant, l'occlusion totale de la lumiére des CD ne permet pas un
controle de la fertilité a long terme, un élargissement des CD a été observé, et donc

le renouvellement du passage des spermatozoides.
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Le professeur Guha,’%’!) se basant sur le postulat que I'occlusion seule des CD
n‘est pas suffisante pour un effet contraceptif au long terme, met au point un
polymére occlusif dans les années 80 en Inde : le SMA (Styrene-Maleic Anhydride).
C’est un polymeére qui diminue le pH des canaux, perturbant ainsi la stabilité de la
paroi de la téte du spermatozoide. Le SMA lixive les enzymes acrosine et
hyaluronidase responsables de |I'accés du spermatozoide a l'ovule. La majorité des
spermatozoides sont détruits et ceux qui restent, ont une morphologie altérée, une
mobilité moindre et une capacité de fertilisation nulle. Le SMA est transporté par un
solvant : le DMSO (Dimethylsulfoxide). C’est un liquide qui sert uniquement de
transport et n‘a pas d’effet contraceptif. Le Dr Guha évalue la dose efficace de SMA
a 60 mg dans 120 microlitre de DMSO.

Le RISUG® est le nom donné a la procédure. Cette dite procédure est similaire a
celle de la vasectomie, une incision de 7 mm est pratiquée sur le scrotum, le canal
déférent isolé du cordon spermatique et une aiguille de 23 gauge utilisée pour
injecter le produit. La procédure se fait sous anesthésie locale a la xylocaine 2%.
(Figure 10)

Vessie

Urétre

Pénis

Scrotum
Spermatozoides
bloqués

Spermatozoides
non fonctionnel

Testicules

Figure 10 : Schéma de mise en place du RISUG® d’‘aprés Urofrance et Khilwani et al.
(47,72)

Cette technique est aujourd’hui testée dans plusieurs centres hospitaliers d'Inde.
Les essais cliniques de phase II et III37% ont permis de déterminer les effets
indésirables possibles : douleur et cedéme scrotale post injection se résorbant en 2
semaines, pas d’effet indésirable a long terme. L‘IP théorique du RISUG® en
fonction des premiers essais cliniques serait de 0 selon la méthode de calcul de I'IP
et les données des essais cliniques. Il se base sur |'essai clinique de phase III
regroupant 315 hommes n’‘ayant utilisé que cette méthode de contraception

pendant 1 an. Les études de réversibilité n‘ayant pas encore été conduites sur les
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humains, les centres indiens sont en attente de la DCGI (Drug Controller General of

India) pour lancer la production de masse.!"%”¥

L'organisation non gouvernementale Parsemus s’est saisie de la propriété
intellectuelle du Dr Guha pour obtenir un polymére mécaniquement similaire au
SMA : le Vasalgel® (Acide Styréne Altmaléique). L'organisation en est aux tests

précliniques sur les animaux. Les essais cliniques sont déja prévus.*>3

En France dans une étude de 2021, 64% des hommes seraient prét a adopter la

méthode d’occlusion réversible qu’offre le RISUG®.">

D’autres méthodes et cibles sont au stade préclinique mais restent prometteuses

pour une utilisation dans la contraception masculine non hormonale.

Autres méthodes non hormonales a I'étude364.76)

e Inhibiteur de I'acide rétinoique

L'acide rétinoique est un composant essentiel pour la méiose et donc la division
et maturation des spermatozoides. C’est une cible spécifique testée pour plusieurs
composants inhibant la transformation de la vitamine A en acide rétinoique. Le WIN
18446 fut abandonné car présentait trop d’effets indésirables (effet antabuse). Le
BMS-18945 fut reconnu efficace chez les souris, permettant l‘obtention d'une
azoospermie. Avec sa compléte réversibilité en 12 semaines, la molécule parait étre
une bonne candidate pour une contraception masculine efficace et sécurisante. Le
candidat le plus prometteur est le YCT529. Un antagoniste de I'acide rétinoique qui
empéche 99% des grossesses chez les rats sur 4 semaines. Il est compléetement
réversible et ne présente aucun effet indésirable du fait de sa sélectivité. Les essais

cliniques devraient commencés dans I'année.

e Molécules ciblant le cellules de Sertoli

Ces molécules vont inhiber la production de spermatozoides matures en exfoliant
la surface des tubes séminiféres. Plusieurs alternatives ont été testées dans ce but.
Notamment, les dérivés de l'indénopyridine pour lesquelles 0% de motilité chez le
rat, le singe et I'étalon a été démontré.
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e Inhibiteurs de CatSper

CatSper est un canal d’ion calcium qui est activé par la progestérone pour la
mobilité des spermatozoides. Il est spécifique des spermatozoides et n’‘existe nulle
part ailleurs dans le corps. La RU1968 perturbe le fonctionnement de CatSper, le
mécanisme de |'effet n’est pas encore clair. D'autres molécules visant ce canal ont
été testés in vitro. Seules deux molécules ont été testées in vivo chez la souris pour

déterminer leur mécanisme d’action : la quinine et HC056456.

e Inhibiteurs enzymatiques spécifiques des spermatozoides

EPPIN est une protéase présente sur la surface des spermatozoides. Elle permet
la modulation de la mobilité de ces cellules. Chez les primates, l'inhibition de cette
enzyme par EPO55 entraine 78% d'infertilité, malheureusement la procédure était
irréversible dans 71% des cas. Les essais actuels visent a faire varier les doses
d’EP055 dans le temps pour obtenir une réversibilité. Les chercheurs ont mis au
point un dosage injectable permettant une réversibilité a 18 jours chez le singe. La

voie orale est en cours d’évaluation.

» Inhibition du péristaltisme des canaux déférents

Chez les patients traités par Tamsulosine (antagonistes des récepteurs ao-
adrénergiques), il a été observé une diminution du nombre de spermatozoides dans
le sperme. Cet effet serait expliqué par une inhibition des muscles longitudinaux
des canaux déférents. Testée uniquement chez les rats, cette molécule est en
attente de tests chez I'homme. Par ailleurs, I'antagoniste P2X1 bloque l|'activation
des muscles lisses des canaux déférents. Cette molécule a été testée par voie orale

chez les souris en 2022, aboutissant a une réduction du nombre de grossesse.

e Phytothérapies
Plusieurs plantes utilisées en usage traditionnel pour d’‘autres propriétés ont

démontrées un impact sur la maturité, la mobilité et la capacité fécondante des

spermatozoides. C’est le cas de Trypterygium wilfordii ou vigne du tonnerre divin et
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de Justicia gendarussa. Toutefois ces qualités n‘ont pas encore été démontrées

dans un contexte clinique.

*  Valve implantable

Clément Bimek, un allemand originaire de Berlin, met au point dans les années

90 un systéme de valve occlusive des canaux déférents. C'est un systeme

permettant le passage des spermatozoides avec un bouton on/off. (Figure 11)
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Figure 11 : Schéma de la valve Bimek SLV insérée dans le canal déférent d‘aprés

bimek.com et Urofrance®”””

Son dispositif fut testé pour la premiére fois chez I'homme en 2009. Mr Bimek s’est
implanté la valve sur lui méme, et n’utilise plus que cette méthode de contraception
dans son couple. Malheureusement par manque de moyens financiers les essais
cliniques ne peuvent pas avancer. Néanmoins, 23 hommes sont déja volontaires et

intégrés pour un essai clinique de phase 1.7

»  Nouveaux matériaux pour les préservatifs

Comme évoqué précédemment les préservatifs existent depuis des décennies
pour empécher une grossesse non désirée et protéger des infections sexuellement
transmissibles. Les arguments avancés par certains hommes comme frein a leur
port sont souvent : « ga me coupe dans l'instant », « je ne sens plus rien avec un
préservatif ». Les entreprises de fabrication de ces contraceptifs mécaniques
rivalisent donc d’ingéniosité depuis quelques années pour endiguer la rupture de
plaisir qu’il peut provoquer. Aujourd’hui, il existe dans le commerce toutes sortes

de textures, de go(its en faveur d’une utilisation plus ludique et toujours aussi
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efficace. Il faut également mettre l'accent sur le dialogue dans le couple et le
partage de la charge que son utilisation incombe (penser a en acheter, y penser
pendant l'acte sexuel, comment le positionner, etc.). Cette contraception étant
portée par I'homme, cela ne signifie pas que c’est uniquement son role de s’en

occuper.

En 2013,® dans le but d’augmenter I'utilisation du préservatif tout en n‘entravant
pas le plaisir de I'acte sexuel, Bill et Monica Gates offrirent une bourse de 100 000
dollars pour trouver un matériau capable de protéger et de ne pas diminuer les
sensations. « L'origami condom » remporte cette bourse. Le préservatif est en

silicone et s’adapte a la morphologie du porteur. (Figure 12)

P TN
otlibud

I

(79)

Figure 12 : « Origami Condom »

Parmi les innovations présentées lors de la course a cette bourse, le préservatif en
spray, imaginé par un expert allemand, fait son apparition. Il est utilisable quelle
que soit la taille du pénis. C’est un spray de latex a vaporiser directement sur la
verge mais qui nécessite un temps de séchage de plusieurs minutes avant d’étre
utilisable. Il faut noté que les essais cliniques pour ces deux nouveautés ne sont

pas encore lancés,(78:8%)

Une étude de 2018®Y a également testé un préservatif qui s’auto-lubrifierait au
contact des fluides corporels. Ces recherches se basent sur les pratiques des
usagers qui ajoutent fréquemment du lubrifiant avec le préservatif lors de l'acte
sexuel pour limiter les frottements et les sensations d’inconfort. Les chercheurs ont
mis au point un préservatif recouvert d’'un polymére hydrophile. (Figure 13) Ce
polymeére contrairement aux lubrifiants aqueux ne devrait pas s’évaporer au fur et a
mesure des frictions mais devenir de plus en plus glissant. 73% des personnes
ayant touchés le préservatif avec le polymére le choisirait par rapport a un
préservatif classique méme lubrifié. La prochaine étape est de financer Ila

production a grande échelle de ce préservatif.(®
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Figure 13 : Schéma de l'obtention du préservatif auto-lubrifié d‘aprés Cooper et al.(®"

(HEA/BP : 2-hydroxyéthylcrylate et unités de benzophone, PVP : polyvinylpyrrolydone).

Le préservatif est utilisé dans la gestion de la fécondité mais c’est également le seul

moyen de contraception efficace dans la protection contre les IST. La prévention

des IST est un point central en matiére de prévention sexuelle. C'est un sujet bien

souvent abordé au comptoir que ce soit lors d'une délivrance de contraceptif ou

pour une ordonnance d’antibiotique. Les IST sont des pathologies courantes chez

les personnes actives sexuellement. Nous vous proposons donc d’en faire une

rapide explication.
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LES INFECTIONS SEXUELLEMENT TRANSMISSIBLES

Les diagnostics d’infections sexuellement transmissibles sont en hausses depuis
le début des années 2000. Les agents pathogenes responsables de ces pathologies
sont classés parmi les bactéries, les virus ou les parasites. Le rapport annuel de
Public Health England notifie que l'incidence des IST a augmentée de 23,8% en
2023.%3) Les résultats en France ne sont pas encore parus mais une augmentation
similaire est attendue puisque les modes de prise en charge des patients et les
comportements sexuels sont semblables dans les deux pays. Une étude a été
lancée en novembre 2022 par l'Institut National de la Santé et de la Recherche
Médicale, Santé Publique France, les Centres Nationaux de Référence des IST
bactériennes et celui des papillomavirus. C’est I’étude PrévIST qui vise a déterminer
les habitudes de vie affective et sexuelle dans la tranche d'dge 18-59 ans. Les
résultats n’étant pas encore parus, ce sont les chiffres des années précédentes qui

seront étudiés en matiére d’épidémiologie.®*

I existe trois fagons de transmettre ces infections: par la voie
sexuelle (pénétrations anales ou vaginales, rapports bucco-génitaux), par la voie
sanguine (transfusions sanguines, injections de drogues par aiguilles contaminées,
scarifications non hygiéniques (tatouage, rasage, piercing, etc.), partage de paille
utilisées lors du « sniff », partage de matériel de toilette (brosse a dent, rasoirs,
coupe-ongle)) et par la transmission mére-enfant lors de I'accouchement.® Un des
facteurs de transmission non négligeable avant les années 90 a été la transfusion
sanguine. Depuis la mise en place de mesures adaptées, de tests systématiques
des dons, ce risque est presque nul.®® Pour certaines infections sexuellement
transmissibles, les risques sont minimes en Europe du Nord. Cependant les flux de
populations migratoires et la facilité des voyages aujourd’hui augmentent la
transmission de ces pathologies en France. C’est notamment le cas pour I'hépatite
B, I'hépatite C et le VIH. Ne seront étudiés dans cette partie que la
physiopathologie des infections qui concerne les hommes. Une fiche récapitulative
des infections sexuellement transmissibles majeures vous est proposée en annexe
2.
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Infections sexuellement transmissibles majeures

Virales

Hépatite B

e Agent pathogene

Description

Le virus de I'Hépatite B appartient a la famille des hepadnavirus, découvert en
1967.%7) C’est un virus @ ADN (Acide Désoxyribonucléique) enveloppé donc fragile
dans l'environnement. Il présente un antigéne de surface AgHBs qui lui conféere un

pouvoir contaminant important.®® (Figure 14)

Ag HBs (antigene de surface) ——

Ag HBe

Ag HBc (antigéne nucléaire )

ADN

ADN polymérase

(89)

Figure 14 : Schéma du Virus de I'hépatite B D’aprés Dang

C’est un virus hépatotrope responsable d’hépatites. Il va viser les cellules du foie :
les hépatocytes. C'est un virus qui entraine 95% de formes aiglies qui se résolvent
d’elles-mémes dans les 6 mois et sont pour la majorité asymptomatiques. 5% des

patients atteints vont passer en phase chronique.®®

Clinigue

Le pharmacien d’officine a son réle a jouer dans l'accompagnement de ces
patients lors des différentes phases de |'hépatite B. Lors de la phase aigle

d’infection par le VHB, un patient sur deux peut présenter de la fievre, des nausées,
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des vomissements, des urines foncées et des selles blanchatres.®® I existe une
forme que l'on appelle fulminante, elle concerne 0,5% des patients.®® C’est une
forme ou la réplication du virus est telle qu’elle provoque une importante
détérioration des cellules hépatiques et engage le pronostic vital du patient dans
80% des cas. C'est une pathologie qui nécessite une transplantation hépatique

d’urgence.

5% a 10%®”) des patients atteints deviennent porteurs chroniques du VHB avec
une détection de I’AgHBs au-dela de 6 mois. C’est une pathologie qui va évoluer a
bas bruit, seuls 17,5%®Y des patients porteurs chroniques du VHB avaient
connaissance de leur pathologie en 2016. Chez ces patients, le virus va continuer a
se répliquer intensivement dans les hépatocytes. L’élimination des hépatocytes
infectés par le systéme immunitaire mene a la formation de tissu cicatriciel fibreux.
L'hépatite B chronique peut étre décomposée en 5 phases : immunotolérance,
clairance immune, portage inactif, hépatite chronique, hépatite B occulte ou
réactivation.®®®? Sans traitement une hépatite chronique et I'évolution de la
fibrose peut entrainer une cirrhose. On parle alors d’insuffisance hépatocellulaire.
La cirrhose peut encore évoluée vers un cancer du foie (hépatocarcinome ou

carcinome hépatocellulaire).®?

»  Epidémiologie

L'OMS a fixé un objectif d’élimination de cette pathologie pour 2030. Cela
signifierait 90% des patients diagnostiqués et 80% des patients traités. C’est un
virus avec un pouvoir pathogéne important. 350 millions de personnes seraient
porteuses du VHB dans le monde. En France, la prévalence de l'infection chronique
par le VHB relevée par santé publique France en 2016 est de 0,3%, soit 135 076
personnes chez les 18-75 ans.®® On considére que 281 000 personnes seraient
porteuses chroniques du VHB. C’est une infection a l'origine de 1 500 décés en
France par an.®® Les hommes représentent la plus grande partie des personnes

diagnostiquées pour le VHB (58%).(%

*  Diagnostic

Le VHB devient détectable dans I'analyse sanguine au bout de 3 mois en phase

aigle. Le bilan biologique montre une augmentation des enzymes hépatiques et un
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taux d’AgHBs élevé. On peut également rechercher les antigénes AgHBe.®® Chez
les patients en phase aiglie, on retrouve dans le bilan biologique des anticorps anti-
HBc de type IgM. Leur présence indiquerait que le passage a la chronicité ne s’est
pas fait. Quand l'infection est chronique, le taux élevé d’AgHBs et I’ADN du virus
sont retrouvés au dela de 6 mois. L'infection est considérée comme contenue voir
guérie lors de la séroconversion et I'apparition d’anticorps anti-HBc et anti-HBs. La
confirmation de la chronicité se fait par biopsie hépatique ce qui permet d'évaluer
les dégats histologiques liés au VHB.®? 1| existe également des TROD (Tests
Rapides d’Orientation Diagnostic) moins performants mais réalisables de fagon

instantanée.®?

L'hépatite B est une maladie a déclaration obligatoire auprés de I’Agence Régionale
de Santé pour la mise en place des actions de prévention nationale contre la

pathologie.®>
*  Traitement

Arsenal thérapeutique

Aujourd’hui il est impossible d’éliminer completement le VHB de I'organisme. En
effet, malgré une virosuppression permise par les traitements antiviraux, il existe
une persistance de I’ADN du VHB dans certaines cellules. La stratégie thérapeutique
actuelle repose donc sur une virosuppression suffisante et prolongée permettant
d’atteindre la perte de I’AgHBs et une séroconversion vers les anticorps anti-HBc.
Cette séroconversion permettrait une rémission définitive mais elle est rarement

obtenue avec les thérapeutiques disponibles.®®

Les options de traitement antiviraux anti VHB reposent aujourd’hui sur: 2
interférons pégylés injectables en sous cutanés alpha 2a et 2b et 7 analogues
nucléotidiques et nucléosidiques (NUC). Les 3 NUC utilisés a I'heure actuelle sont :
I'entécavir (ETV), le ténofovir disoproxil fumarate (TDF) et le ténofovir alafénamide
(TAF).(52:96)

L'interféron pégylé alpha 2a (Pegasys®) est le traitement de premiére intention
contre le VHB. Il appartient a la famille des cytokines. Il posséde une triple activité
thérapeutique : immunomodulatrice, antivirale et antiproliférative. La pégylation
est une manipulation chimique qui ralentit I’élimination de l'interféron. Une seule
injection par semaine est alors nécessaire pour obtenir une efficacité du traitement.
Il est nécessaire de poursuivre le traitement pendant 48 semaines pour espérer
obtenir une séroconversion. C’est un traitement qui entraine beaucoup d’effets

indésirables et dont les contre-indications sont nombreuses. (Tableau 2) Ces effets
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indésirables sur la numération sanguine nécessitent un suivi du traitement par

hémogramme et bilan hépatique. Une adaptation posologique s’impose en cas

d’anomalies. Le pharmacien peut participer a ces modifications.®%°”)
Effets indésirables Contre-indications
Cardiovasculaires Affection cardiaque sévere

Inflammation au point
Cutanées d’injection, rash

cutané, alopécie

Fatigue, anorexie,

symptomes Atteinte des fonctions du

Centraux psychiatriques SNC, état psychiatrique

(irritabilité jusqu’au sévere, antécédent de

syndrome dépressif désordre psychiatrique

majeur)

Insuffisance hépatique ou

Digestifs Troubles digestifs rénale sévere, cirrhose
hépatique décompensée

Hormonaux/ Perte de poids,

neutropénie, Troubles thyroidiens

Métaboliques thrombopénie

o Syndrome pseudo- ) _
Immunitaires Maladie auto-immune

grippal

Tableau 2 : Effets indésirables et contre-indications du Pegasys®%°”

Dans l'arsenal thérapeutique, il existe des NUC de 1°® et 2®™ génération. Ces
analogues vont inhiber la synthése de I’ADN du VHB en inhibant la transcriptase
inverse de la polymérase du virus. Le traitement peut étre poursuivi sur le long
terme, voire méme a vie pour certains patients. Il existe un risque de rechute
important a l'arrét du traitement. Il existe aujourd’hui 6 analogues qui possedent
une AMM en France. IIs sont classés en deux groupes : les molécules fortes face
aux résistances (ETV, TDF, TAF) et les molécules faibles face a la résistance
(lamivudine (LAM), adéfovir (ADV), telbivudine (LDT)).(9%:98)

Les traitements du VHB ne permettent d’obtenir une séroconversion que chez 30%
des patients et une réponse prolongée que chez 20 a 30% des patients.®*1% Cette

réponse modérée pourrait s’expliquer par les mécanismes de résistances du VHB.

Page 53 | 114



Cécile Ronceray | Géneralités et définitions

Résistances

Lors de l'utilisation des NUC de premiéere génération au long cours, certains
mutants du VHB ont pu étre observés. Ce sont des virus mutés au niveau de la
polymérase. L'apparition de ces virus mutés se caractérise par un échappement
thérapeutique avec une ré-augmentation des transaminases et une charge virale
qui redevient détectable dans le sang.®® Dans un essai clinique, 27% des patients
en monothérapie de LAM présentaient des virus mutés contre seulement 9% des

patients en bithérapie LAM et interféron alpha 2a.®%

Herpeés génital

e Agent pathogene

Description

L'herpés génital est la conséquence d’une infection d’'un des deux virus de la
famille des Herpés simplex virus: le HSV-1 (9% des contaminations
masculines!®?) et le HSV-2. Ils appartiennent & la famille des Herpesviridae a la
sous-famille Alpaherpesvirinae et au genre Simplexvirus. Ce sont des virus a ADN
linéaire bicaténaire enveloppés. Ils sont ainsi fragiles dans I'environnement.(10%102)
(Figure 15)

Virus de I’herpés Nucléocapside
Capsomeéres /

Virion

| “Protéines

Tégument

pics Enveloppe

glycoprotéique Nucléocapside

Figure 15 : Structure d’une particule virale de HSV d’aprés Liesegang*%?

C'est Emile Vidal en 1893 puis Loewenstein en 1919 qui reconnaitront

respectivement la capacité de transmission et le pouvoir pathogene de ces virus

Page 54 | 114



Cécile Ronceray | Géneralités et définitions

dermo-neurotropes. Cependant, il existe déja des traces de I’'herpes dans |'antiquité
grecque notamment dans les écrits d’Hippocrate et dans I'Egypte antique.°%
L'homme est le seul réservoir du HSV. Ce sont des virus qui se transmettent par
voie cutanée mais seul HSV-2 est considéré comme une infection sexuellement
transmissible. Ce sont des virus extrémement contagieux mais de fagon

intermittente. (13

Clinique®?

Les infections a HSV se différencient entre la primo-infection et les récurrences.
Lors du premier contact avec I'agent infectieux, 50 & 90%(1%%1%%) des réactions sont
asymptomatiques. Le temps d’incubation du HSV est de 1 a 3 semaines, cette
incubation aboutit a I'apparition de maculopapules sur la zone infectée. Ces Iésions
sont douloureuses a type de br(ilure et disparaissent en 3 semaines environ. Chez
les hommes, elles sont retrouvées au niveau du gland, du prépuce et de |'urétre
mais également parfois au niveau de la marge annale, des fesses et du haut des
cuisses (Figure 16) Les signes généraux associés sont de la fievre et de la fatigue,
des douleurs musculaires diffuses, des adénopathies a I'aine, des méningites dans

10 & 30% des cas. 0%

Figure 16 : Lésions vésiculeuses péniennes dues au HSV d’aprés O Ayoade et al.(1%”

Le virus, une fois les symptdmes cutanéo-muqueux disparus va migrer le long des
nerfs sensitifs et étre stocké dans les ganglions sacrés nerveux. C'est ce que l'on
appelle la phase de latence. C'est une phase durant laquelle le virus est
indétectable par le systéme immunitaire et insensible aux antiviraux puisqu’il ne se
multiplie pas. Lors d’épisode de grande fatigue, de stress, le virus va se réactiver et
provoquer une récurrence au site d’infection primaire. Les rayons ultraviolets, les
chimiothérapies, les corticothérapies, I'immunodépression, le décalage horaire et
I'alcool sont des facteurs favorisant de ces réactivations. Ces récurrences sont

appelées poussées d’herpés, elles entrainent les mémes symptémes que la primo-

Page 55| 114



Cécile Ronceray | Géneralités et définitions

infection souvent atténués. La personne infectée peut reconnaitre une poussée
d’herpés avant l'‘apparition des lésions grace au prodrome : démangeaisons,
sensations de br(lures et picotements de la zone atteinte. Le HSV est un virus
génant lors des poussées mais qui peut aussi entrainer des complications rares.
(Tableau 3)

Complications

Génitales Blocage de l'urine au niveau de l'urétre

ORL Infection de I'ceil, pharyngite
Cutanées Erythéme polymorphe, syndrome de Kaposi-Juliusberg
Digestives Hépatite fulminante

_ Syndrome de Guillain-Barré, encéphalite, myélite,
Neurologiques ) ) )
radiculopathie sacree

Tableau 3 : Complications liées au HSV

20%1% des récurrences sont asymptomatiques, c’est ce que l'on appelle les
excrétions virales asymptomatiques. Elles seraient responsables de 50 & 90%%%

des transmissions. Les récurrences favorisent également la transmission du VIH.

»  Epidémiologie

Aujourd’hui en France, la prévalence des HSV n’est pas connue. Etant
asymptomatique chez la majorité des patients, il est compliqué de connaitre
exactement le nombre de personnes infectées par ce virus. On estime cependant
que 270 000 personnes présenteraient des crises d’herpés génital chaque année

avec une incidence de 36 000 nouveaux cas diagnostiqués par an.(!%®

*  Diagnostic

Le diagnostic de la séropositivité aux HSV passe par l'examen clinique en
premier lieu. Celui-ci s’avére souvent suffisant. Dans certains cas particuliers, un
diagnostic biologique est recommandé. Lors d'un herpés génital atypique, des
complications extra-génitales ou pour un diagnostic différentiel, un diagnostic par
prélevement au niveau des lésions puis culture ou réaction en chaine de

polymérase (PCR) peut &tre mis en ceuvre.(!0®
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o Traitements*0%1%)

Arsenal thérapeutique

Comme pour certaines autres IST, les traitements de I'herpes génital ne
permettent pas de supprimer le virus du corps de I'hote. Ce sont des traitements
qui visent l'‘accélération de la cicatrisation des Iésions. Considérés comme
virostatiques, ces traitements passent d’abord par des soins locaux. Un
antiseptique doux et un séchage en tamponnant sont utilisés pour nettoyer les
lésions. Il est important de se laver les mains aprés les soins pour éviter la
contamination d’‘autres muqueuses ou d’‘autres personnes. Les antiviraux sont
employés pour réduire l'intensité et la durée des symptomes. Aujourd’hui, il en
existe 3 par voie orale sur le marché : I'aciclovir, le valaciclovir et le famciclovir. IIs

sont tous les trois inhibiteurs de I’ADN polymérase.

Le famciclovir est réservé a l'utilisation pour les herpés génitaux. Le valaciclovir est
une prodrogue de l'aciclovir avec une efficacité multipliée par 4 par rapport a ce
dernier. De ce fait, il est toujours a envisager en 1° intention de traitement. Pour
une primo-infection le traitement est de 5 a 10 jours. Les récurrences ne sont pas
traitées en systématique, uniquement dans le cas d‘une géne importante ou d’un
risque de contagion élevé. L'efficacité du traitement est augmentée quand le
traitement est pris dés les premiers signes du prodrome. S'il existe plus de 6
récurrences par an, un traitement préventif peut étre mis en place. Il faut avant
cela déterminer lequel des deux virus (HSV-1 ou HSV-2) est impliqué. Ce sont des
traitements qui sont prescrits pour 6 a 12 mois avec une réévaluation du nombre
de crise et du traitement au terme de ce laps de temps. Ces trois molécules
peuvent présenter des effets indésirables : maux de téte, nausées, fatigue,
sensation d’ébriété.

De plus, si sur un antivirogramme, il apparait que le virus est résistant a |'aciclovir.
Il est possible d’utiliser le foscarnet en intraveineux. Inhibiteur de I’ADN polymérase
comme les molécules par voie orale, il n‘a pas besoin d’étre phosphorylé pour
devenir actif. C’'est un médicament ayant des effets indésirables principalement

hématologiques et métaboliques.

Les médicaments topiques ont une AMM dans le traitement des manifestations
cutanéomuqueuses de I'herpés. Cependant a la vue du risque de sélection des virus
résistants et du peu d’efficacité sur le virus, I'HAS ne recommande pas leur

utilisation.(*®” Ce sont des demandes qui surviennent beaucoup a l'officine, il est
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donc important que le pharmacien d’officine puisse réorienter les patients vers leur

meédecin traitant.

Résistances

Il existe aujourd’hui des résistances génotypiques a l'aciclovir chez le HSV. Ces
virus résistants présentent un déficit en thymidine kinase ou ADN polymérase.
L'aciclovir et le penciclovir étant tri-phosphorylé par la thymidine kinase pour étre
actifs et tous les traitements étant inhibiteurs de I’ADN polymérase, ces résistances
sont compliquées a contourner lorsqu’elles sont présentes.(1%8109 Chez les patients
immunocompétents, cette résistance apparait chez moins de 1% de la population.
Par contre chez les patients immunodéprimés, elle peut atteindre 4 a 7%1? de la

population. Il existe également bien que plus rare des résistances au foscarnet.

Virus de I'Lmmunodéficience Humaine

e Agent pathogene

Description

Le VIH est un rétrovirus. Il fait partie de la famille des Retroviridae et du genre
lentivirus**Y) qui sont responsables de pathologies chroniques d’évolution lente. Le
VIH sans traitement est responsable du SIDA. C’est une maladie a déclaration
obligatoire.®®® C’est un virus enveloppé icosaédrique a ARN (Acide Ribonucléique)
monocaténaire linéaire. C'est un virus fragile mais viable plusieurs semaines a
température ambiante.'? 1| se sert des cellules de I'immunité lymphocytaire pour
se multiplier : les lymphocytes CD4. Une fois dans ces cellules, il utilise sa reverse
transcriptase pour transformer son ARN en ADN et s’intégrer au génome de I'héte.
(Figure 17)
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Figure 17 : Schéma de la structure d’un virion de VIH-1 d’aprés Rossi et Meuser{*!%

Il existe 2 types de VIH chez I'homme : VIH-1 et VIH-2. Ce sont des virus avec une
grande variabilité génétique et de nombreux sous-groupes.'* La premiére
découverte en lien avec le VIH est le SIDA en 1981 sans expliquer son étiologie. En
1983, le VIH-1 est observé pour la premiére fois.**> Cependant le lien de causalité
entre VIH et SIDA ne sera établit qu’en 1984. Le VIH-2 est observé en 1986.

Clinigue

La physiopathologie du VIH peut se découper en une phase de primo-infection,
une phase asymptomatique et une phase d’accélération si aucun traitement n’est

mis en place.

La primo-infection passe souvent inapercue car les symptomes sont peu
représentatifs et s’assimilent & un syndrome pseudo-grippal.*®® Durant cette
phase, le VIH va coloniser petit a petit les lymphocytes CD4. C'est un moment de la
pathologie ou le patient présente une forte charge virale (nombre de copies de
virus par mL de plasma). Le nombre de CD4 chute plus rapidement durant la
primo-infection que durant les autres phases de la pathologie. Un a trois mois aprés

I'infection, on observe une séroconversion et la production d’anticorps anti-VIH.

S’ensuit une phase asymptomatique qui peut durer de 5 & 10 ans.(%%!1%) A ce
moment, le patient ne présente pas de symptémes exceptés quelques adénopathies
possibles. La multiplication constante et cohérente du VIH va entrainer une
diminution progressive et réguliere des lymphocytes CD4 et une baisse de

I'immunité chez I'hGte. Le systéme immunitaire perd progressivement ses fonctions.

En phase avancée de multiplication du VIH, le systéme immunitaire du patient

s'épuise. C'est a ce stade que l'on parle de SIDA. Le VIH n’est pas mortel
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directement pour I'homme. Cependant l'inaction du systéme immunitaire permet a
des pathogeénes opportunistes, de faible virulence chez un sujet immunocompétent,
d’engager le pronostic vital du patient. La présence du VIH aggrave certaines
pathologies déja présentes telles que |'hépatite B, I'hépatite C et la variole
simienne.? Y |'importance d’un diagnostic précoce et d'un dépistage régulier

permet d’éviter le passage aux stades avancés de la pathologie.

Epidémiologie™”

L'homme est le seul réservoir du VIH. Aprés son apparition dans les années 80,
I'incidence du VIH a augmenté de facon significative. Aujourd’hui, cette incidence
est stable en France voire en légére diminution depuis 2012. (Figure 18) En 2021, il
y a eu 5013 nouvelles découvertes de personnes séropositives. 51% étaient des
hétérosexuels, 44% des hommes ayant des relations sexuelles avec des hommes
(HSH), 2% de ces personnes étaient transsexuels et 1% des usagers de drogues
injectables (UDI). Les personnes vivant avec le VIH (PVVIH) sont 180 000 en
France en 2021. Cependant il faut noter qu’encore 24% des diagnostics se font a
un stade avancé de la maladie. Plus le diagnostic est précoce, moins le patient a de

perte de chance.

1,2
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8'3 ®Nombre de personnes
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Figure 18 : Diagramme de [’évolution du nombre de diagnostics de VIH entre 2012 et

2021 d’apreés le bulletin de santé publique*'”

9 La variole simienne est aussi appelée Monkeypox
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*  Diagnostic

Le diagnostic de certitude du VIH nécessite 2 tests positifs. Il repose sur le test
ELISA qui détecte les anticorps anti-VIH1 et VIH-2 et les antigénes p24. Il doit étre
confirmé par un western-blot.(*%*) Sj |e diagnostic doit étre posé rapidement, on
peut effectuer une recherche du génome viral par PCR avant l'‘apparition des
anticorps. Il existe aujourd’hui des TROD qui permettent d‘avoir un résultat en
moins d’1h. Depuis 2015, on trouve également des autotests en pharmacie. Dans le
cas d’une positivité, ces tests sont a confirmer par un Western-Blot.(}!?) Les
pharmaciens d’officine ont un réle important a jouer quant a I'orientation rapide des

patients vers les structures adaptées.

o Traitement™®

Arsenal thérapeutique

Les objectifs des traitements antirétroviraux utilisés contre le VIH sont :

- La diminution de la mortalité liée a ce virus
- La diminution de la charge virale jusqu’a ce qu’elle soit indétectable.
- Le renforcement indirect du systéme immunitaire du patient. (CD4>500/

mm3)

Les antirétroviraux ne vont pas éliminer complétement le virus de I'organisme mais
vont I'empécher de se multiplier. Ils doivent étre administrés le plus rapidement
possible. Dans le cas olu, au moment du diagnostic, les CD4 sont inférieurs a
200/mm?, il peut étre prescrit des traitements préventifs de certaines pathologies
opportunistes. Les antirétroviraux présents dans I‘arsenal thérapeutique

sont répartis en 6 classes thérapeutiques. (Tableau 4)
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INTI INtTI INNTI IPt IE INI
Emtricitabin Rilpivirine 4 :
tricitabine (RPV) Atazanavir Dolutégravir
(3TC) _ (DTG)
Abacavir TDF Doravirine Da(;J;\?;/ " Enfuvirtide | Raltégravir
(ABV) TAF Efavirenz , ) Maraviroc (RAL)
Fosamprenavir
LAM Etravirine Elvitégravir
. . Ritonavir
Zidovudine Névirapine (EVT)

Tableau 4 : Antirétroviraux utilisés dans le traitement des infections au VIH d’aprés les
recommandations Vidal**® (INTI : Inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptase inverse,
INtTI : Inhibiteurs nucléotidiques de la transcriptase inverse, INNTI : Inhibiteurs non
nucléotidiques de la transcriptase inverse, IPt: Inhibiteurs de protéase, IE : Inhibiteurs

d’entrée, INI : inhibiteurs de l'intégrase)

Dans l'arsenal thérapeutique, une association de plusieurs thérapies antirétrovirales
est nécessaire pour prévenir |'apparition de résistances. Dans les recommandations,
il est le plus souvent prescrit des trithérapies a une ou deux prises par jour. Suite a
Iinstauration du traitement, une surveillance mensuelle puis trimestrielle des CD4
et de la charge virale est nécessaire. L'objectif de ces traitements est d’atteindre
une charge virale indétectable pendant au moins 6 mois pour que le patient ne

puisse plus transmettre le virus.

Il existe également des traitements préventifs pour les personnes fréquemment
exposées au risque de transmission (les partenaires de personnes infectées par le
VIH, les travailleurs du sexe, les personnes ayant beaucoup de partenaires sexuels,
les UDI, etc.). C'est ce que I'on appelle la PreP : Prophylaxie préexposition par des
antirétroviraux. Elle se compose de |'association TDF et 3TC (Truvada®). C'est un
traitement qui se prend en continu une fois par jour. L'HAS reconnait également un
schéma alternatif hors AMM : 2 comprimés a prendre entre 2h et 24h avant le
rapport sexuel, puis 1 comprimé les 2 jours suivants a 24h d’écart.‘**®) Depuis le 1

Janvier 2021, tout médecin peut prescrire une PreP en initiation.(:?9

Aprés un accident d’exposition au sang ou aprés une pratique sexuelle non

protégée a risque,*?V

il est possible de prendre un traitement post exposition dans
les 48h maximum apres l'exposition. Elle est composée de facon privilégiée du TDF,

de la 3TC et du RPV. La durée de ce traitement est de 4 semaines.

Les effets indésirables de ces molécules sont larges et leurs interactions avec
d’autres substances nombreuses. Les effets indésirables des INNTI sont
principalement cutanés. Ceux des INTI sont mitochondriales et doivent étre

recherchés devant des myalgies, des troubles digestifs et une altération inexpliquée
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de I'état général. Les IPt peuvent entrainer une lipodystrophie, des troubles
digestifs et des troubles métaboliques. Ils sont contre-indiqués avec les statines
(simvastatine et atorvastatine) du fait de Il'augmentation du risque de
rhabdomyolyse. Les inhibiteurs d’entrée ont surtout des effets indésirables liés a

leur forme injectable et ne sont donc plus beaucoup utilisés.
Il existe 2 molécules utilisées sur les souches multirésistantes du VIH :

- Le l|énacapvir, inhibiteur de capside en injectable, qui va perturber le
cycle viral a plusieurs niveaux. Ces effets indésirables sont les réactions
au point d’injection et les nausées.

- Le fostemsavir trométamol, inhibiteur d’attachement, prodrogue qui une
fois métabolisée va perturber l'interaction entre le virus et les récepteurs
CD4. L'allongement de l'intervalle QT, des nausées, des vomissements

sont fréquents a l'usage de cette molécule.

Résistances

Comme tous les pathogénes, le VIH élabore des mécanismes de résistances aux
antiviraux utilisés. Il existe chez 10%(?? des PVVIH une résistance innée aux
INNTI. Sont listés les mécanismes de résistance suivant par le groupe d’expert du

Conseil National du SIDA et des hépatites virales!?® :

- Mutation TAMs excisant les INTI et INtTI déja incorporés a la
transcriptase inverse

- Diminution de l'incorporation des INTI a la transcriptase inverse

- Mutation du site de fixation des INNTI

- Mutation du site actif de la protéase, parant aux effets des IPt

- Mutation de la gp41 annihilant les effets de I'enfuvirtide

- Mutation de l'intégrase, empéchant |'action des INI.

L'évolution des résistances en France semble plutdt stable mais elles restent malgré

tout observées a la loupe.
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Papillomavirus Humains (HPV)

e Agent pathogene

Description

Les papillomavirus humains font partie de la famille des Papillomaviridae. Ce
sont des virus icosaédriques ubiquitaires non enveloppés a ADN double brin
circulaire. C'est ce qui explique qu’ils soient trés stables et résistants dans
I’environnement. Ils sont composés de plusieurs onco-protéines qui vont bloquer
les mécanismes d’apoptose des cellules. (Figure 19) Les cellules se multiplient alors

a l'infini et engage un processus oncogéne qui va coloniser les tissus.(:?¥

Protéine de
capsideL1

Histone (4 J

- N

ADN {\ _ il

génomique ¢ \ ‘ 7
A

Figure 19 : Schéma d’une particule virale d’HPV d’aprés Mariaggi et al.(?>

Il existe 200 types d'HPV a tropisme cutané ou muqueux identifiés a I'heure
actuelle. Ils ont pour cible les cellules épithéliales notamment les kératinocytes. Ils
vont se propager par le renouvellement et la desquamation des tissus.(!>® Une
quarantaine d’entre eux seraient retrouvés au niveau de la sphére génitale. Parmi
ces sous-types, il existe des virus a bas risque (6 et 11) et haut risque (16, 18, 31,
33, 35, 45, 52, 58, 39, 51, 56, 59) oncogéne.'?® Ce sont des virus qui se
transmettent, du fait de leur grande résistance, par contact prolongé avec des

matiéres inertes.
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Clinigue

Dans 90%(*?”) des cas, le systéme immunitaire et le renouvellement cellulaire de
I’hn6te vont éliminer le virus dans les 2 ans qui suivent l'infection. C’est ce que I'on
appelle la clairance virale. Si le virus n’est pas éliminé naturellement par I'héte, il
entraine des néoplasmes intra-épithéliaux. Ce sont des Iésions pré-cancéreuses qui
peuvent encore se résorber. Si elles ne se résorbent pas en 10 a 30 ans, elles

passent au stade de cancer invasif, en proliférant au-dela de la membrane basale.

Il existe 2 sous-types de virus qui produisent des condylomes acuminés, les HSV 6
et 11. Les condylomes acuminés sont de petites verrues anogénitales. Ces
condylomes sont des petites excroissances de peau plates souples. Elles sont en
général indolores mais peuvent causer des démangeaisons. Elles peuvent étre
présentes a plusieurs endroits de la peau et sont souvent en groupes. Chez les
hommes, elles sont retrouvées généralement : sous le prépuce, au niveau du sillon
entre le prépuce et le corps de la verge, sur le pénis, au niveau du méat urétral. On
peut également en retrouver autour de lI'anus et a l'intérieur du rectum, notamment
chez les HSH.1?%129 Dpe plus, une étude en Chine a démontré que les
spermatozoides des patients touchés par les HPV avaient une moins bonne

mobilité, vitalité et morphologie.*?¥

»  Epidémiologie

Les HPV se transmettent extrémement facilement, c’est la premiére cause d'IST
en France et au monde. 70 & 80%(?®) des &tres humains seront infectés par le HPV
au cours de leur vie. Selon I'étude GLOBOCAN parue en 2018,39 2 29 des
découvertes de cancer seraient imputables aux HPV chez I'homme dans le monde.
26% concernent les cancers péniens et 49% les cancers oropharyngés. En France,
sur la totalité des cancers liés aux HPV, 1/3 concernent les hommes. Chez ces
derniers, ils sont responsables de 90% des cancers de |I'anus. Ce type de cancer a
une incidence qui augmente depuis les années 80 et qui touche majoritairement les
HSH. Les HPV sont également responsables de 35% des cancers oropharyngés chez

les hommes en France.
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*  Diagnostic

Les condylomes acuminés sont diagnostiqués par examen clinique qui suffit
généralement. Ils peuvent étre examinés a I'ceil nu ou a la loupe.*?”) De plus, dans
le but d’'un diagnostic différentiel et pour éliminer un carcinome ou une syphilis, il
est possible de procéder a une biopsie de ces verrues. Pour les Iésions
précancéreuses intra-épithéliales, elles sont examinées par anoscopie et examen
oropharyngé. Il est alors possible de faire une biopsie et une PCR pour détecter
I’ADN du virus.

Néanmoins, l'implication des HPV dans les cancers concernant les hommes étant
relativement récente, les recommandations de diagnostic n‘ont pas encore été
adaptées. Il n’existe donc a ce jour aucune méthode recommandée de diagnostic

du HPV pour les hommes.(124128)

e Traitement

Arsenal thérapeutique

Dans cette partie, seront détaillés les traitements utiles pour les condylomes. Les
HPV étant pour linstant résistants a tous les traitements antiviraux oraux ou
injectables sur le marché. Dans le traitement des condylomes, il existe plusieurs
procédés : les crémes a application locale (tableau 5), la cryothérapie, le laser CO,,

I'électrocoagulation, la chirurgie.

Aldara® Condyline® Efudix®
DCI Imiquinod Podophyllotoxine 5-fluorouracile
Indirect :
Mécanisme immunomodulateur, Antimitotique et

) i . ) Antimétabolite
d’action augmentation de production cytolytique

de cytokines et interférons

3 fois par semaine en _ _ _
Matin et soir, 3 jours

couche mince, contact o 1 a 3 fois par semaine
. . consécutifs par _
Posologie minimum de 6 a 10h jusqu’a pendant 6 semaines
semaine pendant 5 )
disparition des condylomes maximum

] semaines maximum
(max 16 semaines)

Tableau 5 : Traitements topiques contre le HPV/(10%127,131,132,133)
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Pour les condylomes anaux ou urétraux, L’acide trichloracétique a 85% peut étre
utilisé pour les cautériser.(!?”) Ces produits topiques présentent tous les mémes
effets indésirables avec plus ou moins d’intensité : érythéme, gonflement, rougeur,

érosion cutanée a l’endroit de I'application.

Les techniques d’exérése que sont la cryothérapie a lI'azote liquide, le laser CO,; et
I’électrocoagulation s’utilisent sur tous les types de lésions et sont a manier
uniqguement par les praticiens en dermatologie, proctologie et urologie. Elles
s’effectuent sous anesthésie locale lorsque les Iésions sont peu étendues et sous
anesthésie générale lorsque les lésions sont plus nombreuses et plus disséminées.
Le derniers recours est la chirurgie avec ablation de certaines parties cutanées
quand les condylomes sont plus gros et trés disséminés.1%12”) | e traitement des
condylomes n’empéche pas les récidives. Elles sont extrémement fréquentes méme
aprés éradication des verrues. Quel que soit le traitement utilisé, le taux d’échec

est de 30%. Dans ces cas, les verrues réapparaissent dans les 3 mois. %

Résistances

Il n'existe pas de résistances connues pour le papillomavirus pour les
traitements topiques puisqu’ils ne ciblent pas les mécanismes de réplication
spécifiques du HPV. Il est également a noter que le HPV est résistant a tous les

antiviraux par voie orale ou injectable.
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Bactériennes

Syphilis

e Agent pathogene

Description

Treponema pallidum subsp. pallidum ou tréponéme pale est connue depuis
I'antiquité pour étre responsable de la syphilis.*3¥ Elle fait partie de la famille des
Spirochetaceae. Ce sont des bactéries spiralées et mobiles, puisqu’elles possédent
un flagelle.®*3% Ce flagelle leur confére la capacité de se mouvoir dans les tissus et
donc leur capacité de dissémination. Elles migrent et se répliquent dans les
ganglions lymphatiques. Cet agent bactérien fut isolé de sérosités secondaires en
1905 par Schaudinn et Hofmann.3%37) (Figure 20)

« longueur d'ondes Diamétre

Membrane cellulaire ' ' ~ —

interne b
Membrane cellulaire externe - ———

Figure 20 : Schéma de coupe sagittale et structure globale de Treponema pallidum

d’aprés Macallister*>®
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Clinigue

La pathologie de la syphilis peut se scinder en 4 phases. L'une considérée
comme précoce concerne la syphilis primaire, la syphilis secondaire et l'autre
envisagée comme tardive (présence de la bactérie depuis plus d’1 an) concerne la
syphilis tertiaire. Il existe une phase dite latente qui est asymptomatique. Elle peut
étre précoce ou tardive. Le temps d’incubation de cette pathologie est de 1 a 3
semaines avant l'apparition des premiers symptomes. ‘3% Les signes cliniques

spécifiques de chacune des phases sont détaillés dans I'annexe 3.

La syphilis primaire est caractérisée par l'apparition d’un chancre mou (figure 21)

au niveau du point d’inoculation des spirochetes.

Figure 21 : Chancre syphilitique pénien au stade primaire d’aprés Morris**%

Le Tréponéme se dissémine ensuite dans le corps de linfecté par les voies
lymphatiques : c’est la syphilis secondaire, caractérisée par des symptdémes plus
généraux. Ce sont les deux phases les plus contagieuses. La phase tertiaire tardive
de la syphilis est la plus problématique. Les atteintes organiques qui la

déterminent, sont le plus souvent irréversibles. 3"

»  Epidémiologie

La syphilis, pathologie a transmission quasi-exclusive vénérienne, connut une
importante épidémie en Europe au 15°™ siécle. Puis avec la découverte de la
pénicilline au 19°™ siécle son incidence avait fortement diminuée. Depuis les
années 2000, une recrudescence de cette maladie est constatée dans les pays
développés.*Y) L’European Center of Disease Control publiait en 2019 un rapport
faisant état d’une nette augmentation des cas de syphilis chez les hommes et

particuliérement les HSH sur la période 2007-2017.142)
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En France, les chiffres semblent étre stables depuis 2016 aprés une période de
recrudescence. Chez les hommes, le taux de positivité est de 1,8%3”) en 2021.
C'est un taux qui a diminué depuis 2016. La syphilis tertiaire a aujourd’hui
pratiguement disparue en France. Seulement 10% des syphilis récentes non
traitées évolueraient en syphilis tertiaire.(!® Le diagnostic durant la phase précoce

est essentiel pour limiter la propagation de la pathologie.

*  Diagnostic*”13%

La culture du Treponema pallidum est impossible in vitro. Le diagnostic de la
syphilis repose donc essentiellement sur des examens directs et indirects. Le
diagnostic de certitude de la syphilis n’est possible qu’en présence d’un chancre

pénien. Ce qui permet de visualiser le Tréponéme au microscope a fond noir.

La HAS recommande depuis 2015, de privilégier les tests automatisés
tréponémiques en premiere intention, ceux-ci détectent les anticorps anti-syphilis.
Si ce premier est positif, la stratégie de diagnostic recommande un test quantitatif
non tréponémique qui va permettre de qualifier la syphilis d’active ou de guérie. Si
le patient présente des symptomes de neurosyphilis, la réalisation d’'une ponction

lombaire doit étre envisagée par le praticien.(%

e Traitement

Arsenal thérapeutique

Le traitement de la syphilis repose sur la benzylpéniciline G a libération
prolongée : la benzathine (Extencilline®). La durée de traitement sera a adapter en
fonction du stade de la pathologie.®**® La benzathine injectable en intramusculaire
est utilisée depuis 1956 comme traitement de référence de la syphilis.(!**) Son
mécanisme d’action bactéricide s’appuie sur l'inhibition de la synthése de la paroi
des spirochétes lors de la phase de multiplication. Elle agit par fixation aux

protéines de liaison aux pénicillines.

Dans le cas d’une syphilis précoce, une injection de 2,4 MUI (Millions d’Unités
Internationales) en IM est recommandée. Pour ce qui est des syphilis tardives, 2,4
MUI une fois par semaine pendant 3 semaines seront injectées aux patients.**>

Dans le cas particulier d’'un diagnostic de neurosyphilis, le traitement recommandé
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par la Société Frangaise de Dermatologie est la benzathine en IV 20 MUI par jour

pendant 10 & 15 jours.*

Résistances

Il n‘existe a ce jour aucune résistance du Treponema pallidum a la pénicilline G.
Cependant certains patients étant allergiques a la pénicilline, l'alternative de
traitement est la doxycycline 100 mg matin et soir pendant 14 jours en voie orale.

Cette alternative vaut pour un diagnostic de syphilis tardive ou précoce.*®

Causes bactériennes et parasitaires d’urétrites masculines

Agent pathogéne: Neisseria gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis,

Mycoplasma genitalium, Trichomonas vaginalis

*  Description

Il existe 3 bactéries et 1 parasite responsables d'urétrites masculines :

- Neisseria gonorrhoeae ou gonocoque. Connues depuis I'Egypte antique,(!*”) ce
sont des bactéries a Gram négatif diplocoques exclusivement humaines qui
infectent les polynucléaires neutrophiles.**®14%) | a particularité de cette bactérie se
caractérise par ses nombreux antigenes de surfaces. Il existe un turn-over de ces
antigénes qui permet a la bactérie de s’adapter aux tissus qu’elle colonise et de
faire varier la réponse immunitaire de I’'h6te en faveur de sa pathogénése. De ce

fait, elle se lie aux spermatozoides ce qui facilite sa transmission. (Figure 22)

Pili de
type IV

Variation antigénique
des pili de type IV \‘\»

Variation de la
protéine OPA de

Eat / T surface
% protéine

OPA

Figure 22 : Schéma de la variabilité des antigénes de surfaces chez N. gonorrhoeae

d’aprés Quillin et al.(**¥
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- Chlamydia trachomatis est une bactérie a Gram négatif intracellulaire
obligatoire de la famille des Chlamydiaceae.*>® Elle est responsable de
chlamydioses chez un large éventail d’h6te : des eucaryotes unicellulaires au bétail,
aux moutons et aux humains.*®Y) Ce sont des bactéries qui vont se diviser par
fission binaire, mode de réplication unique dans le monde bactérien. Elles

possédent donc du matériel génétique ARN et ADN.>1152) (Figure 23)
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Figure 23 : Cycle de réplication de Chlamydia trachomatis d’aprés Wilson et al.(*>%

- Les mycoplasmes sont des bactéries ubiquitaires de la classe des Mollicutes.
Les organismes de cette famille ne possédent pas de paroi cellulaire.*>*1% Une
espéce de cette classe est reconnue comme IST chez I'homme : Mycoplasma
genitallium découverte en 1981.(1°® C’est le pathogéne le plus petit du monde
bactérien. Il est considéré comme opportuniste et rarement présent dans le tractus
génital masculin. Il est souvent associé a d’autres IST. Comme le gonocoque, c’est
un pathogéne qui modifie la présentation de ces antigénes pour court-circuiter la

réponse immunitaire de I'hdte. *® (Figure 24)
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Figure 24 : Schéma de Mycoplasma genitallium d’aprés Mestrovic*>>

- Le seul parasite responsable d’urétrites est Trichomonas vaginalis. 1l est
responsable de la trichomonose. C'est un parasite protozoaire flagellé anaérobie
découvert par Donné en 1936. La reproduction de ce parasite se fait par fission
binaire. Chez I'homme, il n‘est retrouvé que sous forme trophozoite.*>”"**® (Figure
25) C’est un parasite trés sensible a la dessiccation, de ce fait il ne peut étre

transmis qu’en milieu humide.®**%
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Figure 25 : Schéma d’un trophozoite de Trichomonas vaginalis d’aprés Clinical Laboratory

Science**®
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e Clinigue

Ces 4 agents pathogénes sont responsables d’urétrites chez les hommes.
L'incubation varie de quelques jours & plusieurs mois.!®® Pour C. trachomatis, 50%
des infections sont asymptomatiques, 90% pour T. vaginalis et 70% pour M.
genitallium.®**>9 Le risque de transmission dans ce cas est trés important. C'est
pourquoi un dépistage régulier doit étre recommandé aux hommes actifs

sexuellement.

Le tableau clinique est souvent composé d’une dysurie, d'un écoulement urétral
plus ou moins abondant et coloré et de douleurs mictionnelles.*®*47) pour N.
gonorrhoeae, les symptdmes disparaissent chez 95% des hommes dans les 6 mois
méme s’ils ne sont pas traités.(!*”) Cependant la persistance des pathogénes dans
le tractus uro-génital peut entrainer des complications. Les 4 vecteurs infectieux
peuvent étre responsables d’épididymites, de prostatites et d’infertilité,(104.160,161,162)
Un lien aurait méme été évoqué entre Trichomonas vaginalis et cancer de la
prostate.*®?) Chlamydia trachomatis est le seul de ces 4 germes a avoir des
localisations extra génitales possibles, notamment au niveau des conjonctives et
des articulations (syndrome de Fiessinger-Leroy-Reiter).®) Si elle n’est pas
traitée, elle peut entrainer un lymphogranulome vénérien. Cette pathologie est
caractérisée par des ulcérations au point d’inoculation et une lymphadénopathie

étendue qui peut aller jusqu’a la nécrose des tissus.1%®

Epidémiologie

Ces infections sont les plus communes des IST au monde aprés le HPV. Apreés
une diminution de leur prévalence dans les années 80. Le nombre de diagnostics
est en constante augmentation depuis les années 2000. Les hommes représentent
la majorité des diagnostics.(!*® Les diagnostics de gonocoques ont été multipliés
par 4 chez les hommes entre 2016 et 2020.*'”) Chlamydia trachomatis a été 2 fois
plus diagnostiquée dans le secteur privé entre 2014 et 2021.%%% T. vaginalis
représente 2,6%(1®® des urétrites chez les hommes et M. genitallium serait présent

chez 1 a 3% de la population francaise.
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Diagnostic

Les tableaux cliniques de ces infections sont trés ressemblants et ne permettent
pas de caractériser l'agent pathogéne en cause.(!*? Chez I'homme, les techniques
d’amplification des acides nucléiques (TAAN) sont les techniques d’identification les
plus sures pour ces 4 germes.(!®”) C’est souvent la PCR qui est recommandée parmi
ces techniques. Les TAAN utilisées pour Neisseria gonorrhoeae sont souvent
couplées avec celles pour C. trachomatis.’*°® Ce sont des pathogénes que I'on
retrouve souvent en co-infection. Ces techniques sont effectuées a partir d'un
prélevement endo-urétral, de I’écoulement le cas échéant ou du premier jet d'urine.
Les recommandations d’identification pour T. vaginalis sont encore tournées vers
I'examen direct. Les Trichomonas nécessitent des milieux de cultures spécifiques et
le délai de résultats d’examen peut aller jusqu’a 7 jours. Pour les 3 autres agents
pathogénes, les TAAN sont les techniques de références pour affirmer un
diagnostic. Il est également possible de réaliser des examens directs. Toutefois, la
mise en culture de Mycoplasma genitallium est longue (6 mois) et
compliquée.(!>91%9) | 3 recherche de M. genitallium n’est pas recommandée lors d‘un
dépistage des IST. Cependant, depuis 2022, il doit étre recherché devant des

symptémes d’urétrites récurrents ou persistants.(1°6:159.170)

De plus, les résistances aux antibiotiques ne cessent d’augmenter parmi ces
microorganismes notamment chez le gonocoque et les mycoplasmes. Il est donc
impératif de procéder a un antibiogramme lors de l'identification de ces germes.
(104156) Cela permet de sélectionner le traitement le plus adapté pour l'agent

pathogéne concerné en fonction des recommandations thérapeutiques.

Traitement

e Arsenal thérapeutique

Le traitement des agents pathogénes responsables d’urétrites masculines se fait
par des antibiotiques. Les derniéres recommandations en thérapeutique sont

décrites dans le tableau 6.
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N.
gonorrhoeae

C. trachomatis

M. genitallium

T. vaginalis

Ceftriaxone 500

Azythromycine

Azythromycine ou

Secnidazole ou

Molécules mg IM 1gr VO , Métronidazole 2gr
Josamycine
monodose monodose monodose
Classe C3G Macrolides Macrolides 5-nitro-imidazolés

Mécanismes

Bactéricides
Inhibition de la
synthése des

Bactériostatiques

Inhibition de la

Bactériostatiques

Inhibition de la

Parasiticides

Inhibition de la voie
pyruvate-
ferredoxine,

1% e peptidoglycanes syf\.thése sy’n.thése empéche I'adhérence
intention action , inhibition de la | Proteique par proteique par aux cellules hotes
: fixation au fixation au
synthese de la .
paroi cellulaire ribosome 50S ribosome 50S Toxiques pour le
parasite une fois
réduits
Troubles digestifs . .
(fré uenis) Troubles digestifs
Effets Troubles QUents), (fréquents),
e ) . hépatite, , . Effets antabuses
indésirables digestifs hépatite, troubles
troubles .
. cutanées (rares)
cutanées (rares)
Doxycycline 100
, e mg 2 fois par . . Tinidazole,
Moléecules Céfixime VO , g P Moxifloxacine .
jour pendant 7 Ornidazole
jours
Classe C3G Tétracyclines FQ 5-nitro-imidazolés
Séme Inhibition de la
; i , ) Inhibition | nthé i .
intention | mMécanismes |b|t|‘o de la sy“t ese Inhibition de la voie
- synthese des protéique par .
d’action . - pyruvate-ferredoxine
peptidoglycanes fixation au
ribosome 30S
...__.. | Photosensibilisatio
Effets Troubles Photosensibilisati
indésirables digestifs on n, allongement du Effets antabuses
9 QT, tendinopathies
Traitement
Guérison Guérison probabiliste

Commentaires

spontanée dans
95% des cas a
6 mois

spontanée dans
30 a 50% des
cas

possible avec
josamycine mais
efficacité de 30 a
40%

Tableau 6 : Traitements du gonocoque, des chlamydioses, des mycoplasmes et de la

trichomonose (C3G :

céphalosporines de 3eéme génération,

104,161,167,171,172,173,174,175,176,177
Ora/e)( ’ ’ ’ ’ ’ ’ )
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Lorsque Neisseria gonorrhoeae est diagnostiquée, le traitement par C3G est
souvent associé avec I'azythromycine 1 gr en monodose. Cette association permet

de traiter parallélement C. trachomatis et M. genitallium, le cas échéant.(*>¢173)

L'émergence de souches multirésistantes chez ces pathogénes complexifie leur

prise en charge thérapeutique depuis plusieurs années.

e Résistances

Le gonocoque a acquis des résistances a tous les antibiotiques utilisés contre lui
depuis les années 1930 (sulfamides, pénicillines, tétracyclines, macrolides,
fluoroquinolones).’¥  Le programme de surveillance des antimicrobiens
gonococciques mondial fait état de résistances aux C3G jusqu’a 22% des souches,
60% pour l'azythromycine et jusqu’a 100% pour les fluoroquinolones selon les
régions.”® En France, elles sont plus faibles : 0,2% pour les C3G,*'” 5 & 29,9%

pour I'azythromycine et 30 & 70% pour les FQ.(”

Les mycoplasmes quant a eux ont des résistances innées a certains antibiotiques.
N‘ayant pas de paroi, ils sont insensibles aux pénicillines.**> Du fait du mésusage
des antibiotiques, ils acquiérent également des mécanismes de résistances contre
les macrolides. En France, la prévalence de cette résistance est passée de 17% en
2013-2014 a 35% en 2019.18Y | es hommes présentent des souches résistantes
dans 57% des cas. Il apparait également que les souches résistantes de M.
genitallium se multiplient. De 3% en 2013-2014, elles sont passées a 15,6% en
2019.481

Concernant C. trachomatis, 23% des souches retrouvées dans les urétrites sont

résistantes a I'azythromycine.*”®

Selon une étude américaine, les résistances de T. vaginalis sont en moyenne de 4%

au métronidazole.®”®
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Infections sexuellement transmissibles mineures

La gale(1sz,183)

La gale est due a un petit acarien qui se met sous la peau et pond des ceufs dans
les couches superficielles de I’'épiderme. Le parasite responsable de cette infection
est le Sarcoptes scabiei hominis. Cette parasitose n’est pas toujours considérée
comme une infection sexuellement transmissible. Toutefois, si le parasite est
présent dans la région génitale, il peut se transmettre au cours d’un rapport sexuel.
C’est une IST qui reste bénigne en France et rare chez les personnes ayant une

hygiéne corporelle quotidienne.

Le diagnostic est fait surtout a partir de la clinique. De petites lésions rouges
apparaissent sur la peau (espaces interdigitaux, poignet interne, coude, intérieur
des cuisses, aisselles). Ce sont des l|ésions associées a un prurit sévére qui
s’intensifie le soir et la nuit. On peut également observer des sillons scabieux et des
nodules. Il est possible d’observer le sarcopte au microscope, son absence n’infirme

pas le diagnostic.

Une fois le diagnostic posé, le traitement de cette parasitose peut étre oral ou
topique. Le plus important étant de respecter des régles d'hygiéne stricte et de
décontaminer les surfaces textiles qui ont été en contact prolongé et/ou répété
avec la peau du patient (literie, canapé, tapis, linge de toilette, tapis de bain, siége
de voiture, etc.). Le sarcopte ne peut survivre plus de 4 jours s’il n‘est pas en
contact avec la peau du patient. On peut donc également exclure tous les textiles
avec lesquels il y a eu contact dans des sacs hermétiques pendant 4 jours. Le
traitement oral passe par de l'ivermectine en monodose a répéter 8 jours apres a la
dose de 0,2 mg/Kg/prise. Le traitement topique un peu plus contraignant doit se
faire sur I'entiereté du corps y compris les cheveux mais en évitant le visage et les
muqueuses selon le méme schéma que les prises orales avec du Topiscab® ou
de I'Ascabiol®.
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La phtiriase pubienne ou « morpion » (82

Les poux de pubis (Phtirius inguinalis) plus communément appelés morpions
sont de petits parasites qui infestent les poils pubiens et les poils de la région
périanale. Comme pour une pédiculose capillaire, les principaux symptomes de
cette infestation sont les démangeaisons. Des lésions bleuissantes ou rouges
peuvent également étre observées aux points de morsure. La clinique suffit souvent
pour poser le diagnostic. Il est tout de méme possible d’observer les lentes et les
adultes a la loupe. Les recommandations de traitement sont les mémes que pour
une pédiculose capillaire et les mesures d’hygienes les mémes que pour la gale.
L'application d’une solution de diméticone sur toutes les régions pileuses est
recommandée. Cette application peut étre renouvelée 8 jours apreés si les zones

infestées n’ont pas été rasées.

Molluscums contagiosums(182)

Ces lésions cutanées sont dues a un virus a ADN du groupe des poxvirus. Cette
infection n’est considérée en tant qu’IST que dans sa forme éruptive chez |I'adulte
immunocompétent. C’est a dire que les Iésions papuleuses perlées a ombilication
centrale sont présentes sur la région pubienne, les organes génitaux externes et
I'hnypogastre. Le diagnostic la aussi se fait presque de fagon exclusive sur la
clinigue. Les recommandations thérapeutiques de la Société Francaise de
Dermatologie s’appuient sur |’éviction des lésions par cryothérapie ou curetage

(méthode invasive).

Les diagnostics d’IST sont pour la majorité en augmentation. L'émergence et la
recrudescence des antibiorésistances inquiétent les sociétés savantes et les
autorités sanitaires. Les résistances compliquent la prise en charge de ces
infections. Le pharmacien d’officine a un r6le important a jouer quant au respect
des recommandations et l‘aiguillage des praticiens vers la prescription
d’antibiotiques adaptés. Par ailleurs le pharmacien d’officine est un professionnel
d’accés facile pour tous les patients. Méme si I’évocation des IST est un sujet
encore délicat. Le pharmacien doit accompagner au mieux les patients en difficultés
ou en questionnement vis a vis de la prévention sexuelle. Au vu des changements

de comportements sexuels, des nouvelles recommandations en matiére de
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vaccination et de remboursement des contraceptifs masculins, il est au coeur des

demandes concernant la prévention sexuelle des hommes.

Nous vous proposons dans cette seconde partie de faire un gros plan sur le futur
des méthodes contraceptives masculines, les nouvelles recommandations qui
concernent le pharmacien en matiére de prévention et le role que celui-ci a dans

I'accompagnement des hommes au comptoir.
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L'IMPORTANCE DU ROLE DU PHARMACIEN
D'OFFICINE

EVOLUTION DES PRATIQUES SEXUELLES(!3%)

Pour que le pharmacien d’officine puisse accompagner au mieux les patients, il doit
tenir compte de I'évolution des comportements vis a vis de la sexualité, notamment chez

les jeunes.

Depuis les années 60, une baisse de I'age du premier rapport sexuel a été observée. De
18,3 ans en 1964, il est de 17,0 en 2016.1"%% Les hommes se disent également plus
attirés par les rapports homosexuels, de méme plus d’hommes affirment étre
homosexuels ou bisexuels. Les hommes ont également plus souvent recours aux
rencontres par internet, ces rencontres étant souvent rapides, elles ne permettent pas de
connaitre le statut de la ou du partenaire vis a vis des IST. Dans le cas d’une partenaire,
bien souvent la question de la contraception n‘est pas abordée lors de ces rencontres.
Les hommes ont également plus de partenaires dans leur vie que dans les années 2000.
L'élévation de ce nombre est un facteur augmenté vis a vis des transmissions d’IST et
une augmentation du risque de grossesse non désirée. Méme si ce n'est pas I'hnomme qui
porte I'enfant, son implication dans I'’éducation de I’'enfant et les responsabilités que cela
incombe restent quand méme présentes. Sur ces notions, |I'équipe officinale se doit
d’accueillir les demandes des patients de la facon la plus bienveillante possible et
s’assurer que les informations liées aux risques d'IST et de grossesse non désirée sont
claires pour eux. Le pharmacien d’officine peut permettre a ces hommes de vivre leur

sexualité de fagon sécurisée.

Il faut également noter que lors de 85% des premiers rapports, un préservatif a été
utilisé. Cela ne fait pas tout, certaines IST peuvent se transmettre durant les contacts

Mmugqueuses a mugueuses ou muco-cutanées.

Les outils de prévention sont larges vis a vis des risques liés aux IST. Le moyen le plus
s(r de se prémunir des infections est la vaccination. Les recommandations de vaccination
ont récemment évoluées et touchent au plus prés les pharmaciens d’officine. Comme
pour la contraception masculine, des évolutions récentes rendent le réle du pharmacien
d’officine plus approfondi en matiére de prévention sexuelle et d'accompagnement des

jeunes hommes dans la gestion de leur fécondité.
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NOUVELLES MESURES EN MATIERE DE PREVENTION

SEXUELLE

L'équipe officinale a la possibilité d’avoir un r6le central en matiére de prévention
sexuelle individuelle. A [l'horizon 2030, le gouvernement frangais, sur les
recommandations de I'OMS, émet des objectifs clairs en matiére de santé sexuelle dans
le rapport : Stratégie Nationale de Santé Sexuelle.®?® Plusieurs objectifs sont fixés,
notamment « garantir l'accés aux méthodes de contraception de leur choix pour les
femmes et pour les hommes », « réduire l'incidence des IST les plus fréquentes et les
plus graves : (Syphilis, Gonococcies, Chlamydiae, lymphogranulome vénérien) » ainsi
que « 95% des PVVIH connaissent leur statut sérologique » et « 95% de couverture
vaccinale de I'hépatite B chez les adolescents et 80% pour le HPV en 2030 ». Pour
atteindre ces objectifs, plusieurs nouvelles mesures ont déja fait leur apparition depuis
2018.

Les préservatifs

D’une part en novembre 2018,(!8518) |3 Commission Nationale d’Evaluation des
Dispositifs Médicaux et des Technologies de Santé rend un avis favorable a l'inscription
des préservatifs en latex Eden® classiques, grandes tailles, nervurés/perlés et
aromatisés sur la liste des produits et prestations remboursables. Depuis décembre
2018, ces préservatifs sont donc remboursés par la sécurité sociale a hauteur de 60%
sur prescription pour les plus de 15 ans (le reste étant pris en charge par la
complémentaire santé le cas échéant). Une deuxiéme marque de préservatifs a suivi le
méme chemin en 2019 : « sortez couverts® ! ».

Néanmoins, les praticiens, du fait d'une méconnaissance de la mesure ou d’oublis ne

5.(187/188) Cette réponse mitigée va pousser les

prescrivent que peu ces préservatif
autorités a annoncer la prise en charge a 100% par l'assurance maladie des deux

marques en 2022.(189)

Depuis le 1% Janvier 2023, les préservatifs Eden® et Sortez couverts® sont pris en
charge a 100% par la sécurité sociale pour les moins de 26 ans sans ordonnance en
pharmacie d’officine. L'équipe officinale peut proposer I'anonymat de la délivrance a ces
patients et utiliser un numéro d’identification fictif. Il est possible d’obtenir une boite de

préservatif par jour pour les assurés. Le pharmacien d’officine et ses collégues devront
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accompagner le patient dans le choix du préservatif le plus adapté. Ces nouvelles
mesures font suite a I'augmentation du nombre de diagnostics d'IST chez les jeunes
depuis plusieurs années. Elles peuvent également étre un levier dans I'accompagnement

des hommes souhaitant une contraception masculine.

On peut également souligner que depuis 2022 les jeunes hommes de moins de 26 ans
peuvent profiter d'une consultation pour discuter de leur santé sexuelle, des risques liés
aux IST et de la contraception. Cette consultation est a la charge de la sécurité
sociale.*®®190) Dans ce cadre, les officinaux ne sont pas encore reconnus comme
référents en matiere d’éducation sexuelle. Toutefois, I'obligation du service sanitaire et la
demande croissante des jeunes en matiere d’éducation a la sexualité améneront petit a
petit le pharmacien d’officine a prendre plus de place dans cette éducation. Il peut d’ores
et déja s’assurer que les patients sont au clair sur les conseils qui accompagnent son
port. Il est a mettre avant tout contact entre le pénis et une autre muqueuse (orale,
vaginale, vulvaire ou anale). De plus, le sens de pose a son importance, dans le mauvais
sens de déroulement, le risque de rupture est plus grand. Pour préserver l'intégrité de la

gaine, il convient de ne pas ouvrir le sachet avec les dents ou un objet tranchant.

Par ailleurs, c’est un moyen de contraception qui au vu de son IP pratique n’est souvent
pas suffisant. A I’'hneure ou les hommes demandent plus de responsabilités dans la
gestion de fécondité du couple, il est du devoir du pharmacien d’accompagner ces
hommes dans la compréhension des contraceptions masculines envisageables en plus du
préservatif. On peut envisager de coupler cette méthode avec le retrait par exemple. Il
est également possible de coupler ce moyen de contraception avec des méthodes
féminines, notamment les méthodes « naturelles » comme la méthode des températures.
Dans ce cas I'homme devra étre en mesure de comprendre le cycle de sa partenaire, ce

qui n’est pas toujours le cas.
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La vaccination

Dans un autre versant de la prévention, il existe 2 vaccins contre les IST : celui contre
le VHB et celui contre le papillomavirus. Les récentes évolutions en matiere de
vaccination pour les pharmaciens d’officine leur permettent d’étre plus impliqués dans la
prévention des IST. Le premier vaccin contre le papillomavirus est apparu en 2007. C’est
le Gardasil® suivi de prés par Cervarix®. Le Gardasil® quadrivalent a depuis été
remplacé par le Gardasil9® nonavalent. Ce sont des vaccins recombinants adsorbés. Ils
sont composés d’une protéine de la capside du virus des sous-types 16 et 18 pour le
Cervarix® et 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52, 58 pour le Gardasil9®.(1°%19319%) [l ne
peuvent en aucun cas étre sources de pathologies en lien avec le HPV. Il est important
de rassurer les patients et surtout les parents puisque ce sont des vaccins qui s'adressent
aux jeunes de 11 a 14 ans. Dans les premiéres recommandations, I'OMS et les autorités
de santé francaises préconisaient la vaccination des jeunes filles de 14 ans avec un
rattrapage possible jusqu'a 23 ans pour celles n‘ayant pas débuté leur vie sexuelle. A
partir de 2015, I'HAS préconise de vacciner les jeunes filles de 11 a 14 ans sur un
schéma de 2 doses (M0-M6) de vaccin avec un rattrapage possible de 15 a 19 ans sur un
schéma de 3 doses (M0-M1-M6).(1°%)

Les jeunes femmes étant les plus touchées par les pathologies liées aux papillomavirus, il
était logique d‘imaginer qu’en vaccinant uniquement cette population la prévalence des
pathologies liées a ce virus allaient grandement diminuer. Les hommes hétérosexuels
pourraient alors bénéficier de Iimmunité collective et voir leurs pathologies imputables
aux virus également diminuées. Attendu que les patients homosexuels ne pouvaient pas
bénéficier de cette immunité collective, les recommandations vaccinales furent étendues

aux HSH jusqu’a 26 ans en 2017.

Toutefois I'adhésion de la population et des professionnels de santé a cette vaccination
ne fut pas a la hauteur des attentes. En effet, en 2018, 10% des médecins généralistes
disaient ne jamais proposer le vaccin et 18% seulement parfois.®®® De plus la
couverture vaccinale chez les jeunes femmes de 16 ans en 2018 n’était que de 29,4%
pour un objectif & 80% en 2030.1*°¥ (Figure 26)
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Figure 26 : Couverture Vaccinale (CV) a 1 dose contre le HPV en % chez les jeunes filles de plus

de 15 ans par année d’aprés le Bulletin de Santé Publique d’avril 2023193

C’est pour cela qu’en 2019, les autorités sanitaires annoncaient I’'élargissement de la
vaccination contre le papillomavirus aux jeunes hommes de 11 a 14 ans sur le méme
schéma que les femmes avec un rattrapage de 15 a 19 ans. Cette nouvelle mesure fut
appliquée a partir du 1° janvier 2021. Les premiers résultats de cette nouvelle
recommandation sont mitigés : en 2022, 8,5% des jeunes hommes de 16 ans sont
vaccinés contre le HPV.(1%31%®) (Figure 27)

12

B Pourcentage des

9 jeunes hommes de 15
ans ayant regu au
moins 1 dose de vaccin

Pourcentage des
jeunes hommes de 16
ans avec le schéma
vaccinal complet

Jeunes homes vaccinés en %
o)}

2021 2022

Figure 27 : Pourcentage de jeunes hommes vaccinés sur le schéma 1 ou 2 dose en fonction de
I’4ge en 2021 et 2022 d’aprés les données du Bulletin de Santé Publique avril 20231°%
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D’une part, cette faible couverture vaccinale s’explique par le lien de ce vaccin avec la vie
sexuelle des adolescents. Le vaccin pour étre le plus efficace doit étre fait avant le début
de la sexualité puisqu’il n‘est pas rétroactif. C’est un sujet parfois sensible a aborder avec
les parents. Il convient donc que I’équipe officinale adapte son discours pour aborder ce
sujet. Parler de vaccination contre un virus transmis par voie sexuelle ne veut pas dire
que le jeune homme commence sa sexualité dés qu’il est vacciné. Il parait important de
le repréciser et de rassurer les parents quant a cela. Repréciser que l'efficacité du vaccin
dépend du début de la sexualité ou non peut étre intéressant. D'autre part, le HPV est
fortement lié dans l'imaginaire collectif au cancer du col de l'utérus. Or, le HPV comme
développé dans la premiére partie, est responsable de pathologies tout aussi graves chez
I'homme. Le réle du pharmacien d’officine est ici d’éduquer les parents et les enfants, et
de leur expliquer tous les risques liés au papillomavirus. Enfin c’est un vaccin qui a subi
une controverse injustifiée en 2013 : le Gardasil® fut mis en cause dans I'apparition de
maladie auto-immune. Plusieurs études ont été faites pour arriver a la conclusion qu'il
n'y avait pas de lien de causalité entre le vaccin et ces pathologies.*®® C’est donc un

vaccin s(r, et le seul vaccin qui permet de se prémunir de certains types de cancers.

Ce genre de controverses autour de la vaccination apparait régulierement. Il est donc du
devoir des professionnels de santé, notamment des pharmaciens de rassurer les patients
et de les sensibiliser aux bénéfices de ces vaccinations. Ce fut également le cas pour la
vaccination contre le VHB. La encore, les études ont prouvé qu’il n’y avait aucune
imputabilité du vaccin contre le VHB dans le diagnostic de sclérose en plaque.®*®” C'est
une vaccination rendue obligatoire pour les nourrissons depuis 2018. Elle peut se faire
seule avec Engerix B® ou en association avec |I'hépatite A avec Twinrix®. Les formes les
plus utilisées sont les hexavalents avec Hexyon®, Infanrix Hexa® et Vaxelis® qui
combinent les vaccins contre la diphtérie, la poliomyélite, le tétanos, la coqueluche et les
méningites & Haemophilus.®**”) Ce sont des vaccins qui contiennent I’AgHBs. L’antigéne
va entrainer une réponse immunitaire et une production d’anticorps spécifiques du VHB.
Ces injections ne peuvent entrainer la pathologie puisque le vaccin est monté sur des
particules inertes et non des virus pathogénes. Il est important de le repréciser aux
patients.98199) Un rattrapage peut se faire pour les adolescents et les enfants jusqu’a 15
ans. Les personnes a risque sont également candidates a la vaccination : les UDI, les
personnes étant en contact avec une personne infectée par le VHB, les personnes devant
subir une transfusion, les professionnels de santé, les PPVIH, les personnes détenues en
prison. C’est un vaccin qui se fait sur un schéma de 3 injections quel que soit I’age du

patient.(?”)

Au cours du 20°™ siécle, la charge de la vaccination était essentiellement portée par

I'’état avec les campagnes de vaccination de masse. Depuis les controverses vaccinales,
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les professionnels de santé ont vu leur rble renforcé dans la prise de décision individuelle
de vaccination. Ils accompagnent le patient dans une connaissance de leur propre
balance bénéfice risque vis a vis de la vaccination. La question de la sous-couverture
vaccinale de la population francaise inquiétant les autorités, les compétences du

pharmacien ont été élargies ces derniéres années.

Depuis le 1" mars 2019, les pharmaciens ont rejoint les rangs des professionnels de
santé pouvant vacciner.®®® La vaccination par les pharmaciens a ensuite été étendue
aux rappels pour les personnes de plus de 16 ans a partir de novembre 2022. Le
pharmacien pouvait administrer ces vaccinations sur prescription médicale et aprés

évaluation de I’éligibilité du patient.

La derniére évolution en date des compétences du pharmacien est la prescription et
I'administration de I'ensemble des vaccins inscrits au calendrier vaccinal pour les patients
agés de 11 ans et plus depuis le 9 ao(t 2023.¢°Y) Ces nouvelles mesures impliquent donc
que le pharmacien peut s’investir davantage dans la sensibilisation des jeunes hommes
au papillomavirus et a I’hépatite B. Il va lui étre possible de discuter avec ces hommes de
la possibilité de se faire vacciner au détour d’une délivrance de préservatif, de n‘importe

quel traitement ou lors d’une demande de conseil tout simplement.

Il est important de préciser que ces mesures ne visent pas a substituer le réle du
pharmacien a celui des autres professionnels de santé mais d’élargir les possibilités
d’accés a la vaccination pour les patients et de soulager des praticiens surchargés. Son
accessibilité méme dans les zones de désert médical en fait un atout pour sensibiliser et
inclure un maximum de patient dans le schéma vaccinal. Notamment chez les jeunes
adolescents qui n‘ont pas la nécessité de voir le médecin régulierement. La vaccination
fait partie des méthodes de prévention efficace contre deux des IST existantes.
Cependant le pharmacien d’officine a aussi un rble a jouer dans I'accompagnement des
patients au comptoir quant a la prévention sexuelle des autres IST et des questions de

contraception masculine.
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L’ACCOMPAGNEMENT AU COMPTOIR

Lors d’'une demande spontanée

Que ce soit pour contrbler sa fécondité ou pour soulager la femme de la charge de la
contraception, les hommes sont de plus en plus en demande de méthodes contraceptives
masculines. Jules Guillot dans sa thése « Mise au point et évaluation d’outils officinaux au
service d'une meilleure prise en charge de la femme prenant une contraception
d’'urgence » mettait I'emphase sur I'importance d’informer le couple et pas uniquement

I'un ou l'autre des partenaires sur la contraception. %%

L'équipe officinale se doit d’accompagner ces hommes avec les moyens d’‘aujourd’hui.
D’une part, les officinaux peuvent informer le patient que dans le cadre d’'une
vasectomie, la cryoconservation des spermatozoides est prise en charge par la sécurité
sociale. D'autre part, dans l'imaginaire collectif, pour beaucoup, la vasectomie est un
acte définitif. Cependant, avec la technique de vasovasostomie, la vasectomie devient
réversible. Le délai entre la vasectomie et le VV rentre en compte, en dessous de 3 ans le
taux de reperméabilisation est de 97%, au delad de 15 ans, ce taux tombe & 71%.“” Le
patient doit étre informé des risques liés a son irréversibilité mais également de la
possibilité de retrouver une capacité de reproduction. De plus, si le patient effectue une
VV pour un désir d’enfant, il est possible de proposer au couple un parcours de
procréation médicalement assistée. La vasectomie n’est pas un acte a prendre a la légére
et le patient doit évoquer toutes les possibilités avec les professionnels de santé

compétents sans que l'avis du professionnel de santé rentre en compte.

Il est évident que le pharmacien d’officine a son r6le a jouer dans cette prise de décision.
En effet, au comptoir, le dialogue peut parfois étre plus facile que dans un cabinet
médical. De plus le pharmacien peut proposer au patient de se rendre dans |'espace de
confidentialité pour discuter de facon plus discréte. La ou certains préférent I'anonymat,

d’autres auront besoin de cette prise en charge plus personnalisée.

Par ailleurs, il existe deux méthodes de contraception masculine peu utilisées par les
hommes : la CMH injectable et la méthode thermique. Dans leurs activités les praticiens
francais n‘en parle pas spontanément au patient du fait d'un manque de formation et de
méconnaissance des dites méthodes, également parce qu'ils ne connaissent pas
d’interlocuteur qualifié vers qui orienter ces patients.*® Toutefois le Dr Roger Mieusset et
ses collegues du service d’Andrologie de I’'hGpital de Toulouse recoivent de plus en plus
de couples en demande d’une nouvelle contraception.®*® Le Dr Mieusset explique que la

contraception masculine est peu, voir pas étudiée par les professionnels de santé au
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cours de leurs études mais qu'il est possible de prendre un CMH injectable pendant 18
mois et une contraception thermique a vie mais avec monitoring régulier. Il est
également possible d'orienter les patients vers les associations comme I'’ARDECOM,
GARCON ou le collectif GONADES dans la région nantaise. Ces associations proposent des
permanences de rencontre avec possibilités de rendez-vous avec un médecin qualifié. Le
pharmacien d’officine et son équipe peuvent en plus conseiller aux patients en demande

d’en reparler avec leur médecin traitant ou le gynécologue de leur compagne le cas
&chéant, (45,204,205, 206)

D’autre part, le préservatif majoritairement utilisé chez les jeunes en début de relation
ou avec des partenaires occasionnels est vite délaissé par les couples ensemble depuis
plus longtemps puisqu’il semble diminuer le plaisir et interrompre |'acte. Cependant, il
est possible d’éduquer les jeunes et les moins jeunes sur une sexualité plus ludique et de
rendre |'étape de mise du préservatif comme un jeu intégré a part entiére a l'acte sexuel.
De plus, le pharmacien peut accompagner les hommes dans le choix d'un préservatif
adapté a leur anatomie, en effet des études ont montré que la majorité des fabricants de
préservatifs se basaient sur la longueur et non la largeur du pénis pour les tailles de
préservatif.®? Or un préservatif trop serré peut provoquer un inconfort et un préservatif
trop grand risque de glisser. Le pharmacien d’officine peut alors proposer certaines
marques de préservatifs qui sont adaptées a la largeur ou qui sont plus fins pour
augmenter les sensations ou retarder I’éjaculation. Le but n’est pas de faire un catalogue
de toutes les marques de préservatif mais d’écouter le besoin du patient, de l'informer
sur ces choix et de [lorienter vers de la documentation ou des réseaux

d’accompagnements.

Avec des patients demandeurs de nouvelles méthodes contraceptives, le pharmacien
peut évoquer avec lui les méthodes de contraceptifs a I’'étude proches de la mise sur le
marché. Pour clarifier le discours, nous vous proposons une fiche récapitulative des

méthodes actuelles et proches de la mise sur le marché. (Figure 28)
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Préservatif
IP théorique : 2
IP pratique : 15

Matériau : latex, polyuréthane

1a chaque rapport
1boite/jour/assuré
<26 ans : remboursé 100%
>26 ans : ordonnance =
remboursé a 100%

Contraception thermique
IP théorique : 0,02
“Slip chauffant”
Testicules : 37°C 15h/jour tous les
jours.
Réversibilité totale en 3 a 6 mois
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Contraception (’
Z TIBMNTDC
Méthodes M ascu line Méthodes pnﬁr?que agoniste
actuelles 4 venir progestatif
o )} 200 mg Ix/jour VO

Vasectomie
IP_théorique : 0,10
IP pratique : 0,15
El': oedeme, douleurs, infection
Cryoconservation du sperme
possible.
Réversible de 71a 97%
Contraception complémentaire
endant 12 semaines.

_ V' RISUG® et Vasalgel®

El: prise de poids,
augmentation LDL
- EC: phase |
IP théorique : 0 prese
Injection unique de SMA et
DMSO

R

3 "Pilule masculine”
DMAU 200 mg VO 1x/jour
prodrogue agoniste androgenes
et progestatifs
El': baisse de libido, prise de
poids, baisse HDL
EC : phase | validée

Occlusion et modification du
pH des canaux déférents
RISUG® : EC phase IlI
Vasalgel® : EC Phase |

Nestorone + testostérone

Service d’Andrologie (Toulouse)
05-61-32-31-06

Gel 5mL : testostérone + nestorone

| /j
Axe HPT-HPP
+maintien caractéristiques
| sexuelles secondaires
W El : rash cutané, sécheresse, brulure
Réversibilité totale a J56
EC : phase Il en cours

ontraception hormonaIeT
injectable

) P théorique:1
Esters de Testostérone
IM 1x/sem
ou Ix/mois
max 18 mois, efficace au bout de 3 mois

@Autres méthodes a

l'études
Antagoniste de la GnRH
Inhibiteurs de I'acide rétinoique
Exfoliateurs des cellules de Sertoli
Inhibiteurs de CatSper
Inhibiteurs du péristaltisme des CD
Valve implantable

IP théorique : &

IP pratique : 27
Ejaculation loin des
parties genitales de la
femme.

prise de poids, asthénie
Service d'Andrologie (Toulouse)
-61-32-31-06

Lexique :
IP: Indice de Pearl, SMA : Styréne Maltéique Acide (molécule active), DMSO : Solvant, EC : Essais Cliniques,
HPT-HPP : Hypothalamo-Hypophysaire, TIBMNTDC : molécule active, DMAU : molécule active , €D : Canaux
déférents

Figure 28 : Fiche Récapitulative des méthodes de contraceptions actuelles et a venir (voir
annexe 4)

Lorsqu’un patient vient pour une demande de préservatif ou tout autre contraceptif, le
pharmacien a la possibilité d’évoquer avec lui le dépistage des IST. Méme s'il y a eu
utilisation d’une contraception lors de l'acte sexuel (autre que le préservatif) cela

n‘endigue pas les risques liés aux IST.

Les questions de santé sexuelle ne sont pas toujours faciles a aborder. Notamment pour
la majorité des hommes, quand on parle de sexualité, on parle d'intime ce qui n’est pas
facile a aborder avec un inconnu. Les pharmaciens d’officine et leurs équipes doivent
d’abord accueillir le patient avec bienveillance et disponibilité. Ce n’est que de cette fagon
gu’une relation de confiance peut étre établie et que le patient pourra se sentir a |'aise de
discuter de ces questions.

Il apparait de plus en plus que les jeunes ne sont pas satisfaits par I’éducation sexuelle
proposée aujourd’hui par le systéme d’éducation frangais. 75%(°”) des jeunes de moins
de 24 ans souhaiteraient étre mieux accompagnés dans le début de leur vie sexuelle.
Dans le but d’offrir aux jeunes une écoute et une éducation sexuelle plus approfondie, la
faculté de santé d’Angers a été pionniére dans la mise en place de séance de prévention
« vie affective et sexuelle » dans les lycées et les colléges.”” Mises en place par le
professeur Saint-André et des étudiants de pharmacie, de médecine et infirmiers, ces
séances visent a ouvrir le dialogue avec les jeunes sur la sexualité avec des gens proches
de leurs ages. Ce théme est intégré au service sanitaire aujourd’hui obligatoire pour les

étudiants de santé et permet d’ajuster I'éducation sexuelle aux besoins des jeunes.
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Avec les nouvelles mesures de prise en charge des préservatifs, l'impact du r6le du
pharmacien dans cette éducation va également étre amenée a évoluer. Que ce soit pour
une délivrance de contraceptifs, de traitement PreP, de préservatifs, etc. I'équipe
officinale se doit de solliciter les connaissances dans les grandes lignes du patient sur

I'’ensemble des IST et de la contraception.

Aprés une exposition accidentelle (sexuelle, matériel ou
transcutanée)

Quelques conseils et lignes directrices peuvent étre ainsi passés en revue. Tout
d’abord pour accompagner au mieux les hommes dans la prévention sexuelle, il est
important de connaitre leur contexte de vie (quelle est leur orientation sexuelle ? vivent-
ils seuls ? en couple ? Combien de partenaires ont ils en ce moment ? Sont-ils a l'aise
avec la notion de sexualité et de prévention sexuelle ?). La connaissance de ces
informations va permettre a I'équipe officinale d’adapter son discours de prévention en

fonction du patient.

Aujourd’hui la seule barriere contre la majorité des IST est le préservatif (féminin ou
masculin). Dans cette thése n‘a été détaillé que le préservatif masculin, mais il existe
également des préservatifs internes ou féminins que I’'on pose a l'intérieur du vagin avant
le rapport. De facon inquiétante, encore 18%%%”) des jeunes pensent qu‘un comprimé de
Doliprane® suffit a prévenir I'infection par le VIH. Il est donc important de rappeler qu’un
moyen de contraception hormonal ou des antidouleurs n‘ont aucun effet de prévention
vis a vis des IST. Par ailleurs, comme stipulé dans la premiére partie, les préservatifs
internes et externes ne protégent pas de toutes les IST. De fait, il existe un risque de
transmission méme lors de sexe oral (cunnilingus, anulingus). Pour se protéger lors de
ces pratiques, il existe ce qui s'appelle une digue dentaire. C'est un carré de latex a
placer sur la zone choisie, c’est une protection difficile a trouver mais facile a fabriquer. Il
suffit pour cela de dérouler et découper un préservatif.?*®® Lorsqu’un patient exprime la
possibilité de ne pas s’étre protégé lors d’'un rapport avec une personne inconnue ou
d’'une exposition lors d'un geste médical, tatouage, piercing ou usage de drogue, il
convient dans un premier temps de le rassurer. Dans un second temps, I’équipe officinale
peut le questionner sur son statut vaccinal vis a vis du HPV et du VHB. Enfin, il faut
déterminer la nécessité d’'un dépistage immeédiat et/ou la possibilité de prendre une PreP.
(Figure 29)

Page 91 | 114



Cécile Ronceray | L'importance du réle du pharmacien d’officine

":.'7‘—'""" "‘.’.‘n"' FELLATION  CUNNILINGUS  ANULINGUS m m‘t SNIFF a'::/r
VIH/SIDA @) o ol [ ) o
HEPATITE B O O O O O 0 O o
SYPHILIS O O O O O O O O
HSV - o O @ - O O
HPV & O o O o O O
CHLAMYDIA @) O (@) O O O O
conorruee [ O o O o o) o
tricHomonAs [ 0O 8
tricHoMonas [ O @

RISQUE FAIBLE | O | RISQUEMOYEN | @ | RISQUE ELEVE #'| RISQUE AVEC DU SANG

Figure 29 : Tableau récapitulatif des risques de transmissions des IST d‘aprés depistage.be?’

(***le risque est faible pour la personne active dans la fellation quand elle recoit du sperme dans la bouche et

qgue ses muqueuses sont abimées)

L'orientation rapide du patient vers son médecin traitant augmente les chances de ces
hommes. En effet, la PreP doit étre prise dans les 48h aprés le rapport a risque ou
I'exposition potentielle pour étre efficace.!'®) De plus, les coordonnées des CeGIDD
(Centres Gratuits d'Information, de Dépistage et de Diagnostic) les plus proches peuvent
&tre redonnées.®'? (Annexe 5) Il peut de la méme facon étre utile de rappeler au patient
gu'il n‘est pas protégé de toutes les IST avec le port du préservatif. Dans le cas
d’apparition de symptomes inhabituels, il est recommandé de voir un médecin. Cela
étant dit, il ne faut pas non plus angoisser outre mesure le patient, le jugement et la
maniére de dialoguer du professionnel de santé rentre fortement en compte dans ces

interactions.

Par ailleurs, pour limiter le risque de transmissions, la circoncision peut étre évoquée. En
effet, en Afrique, plusieurs études depuis les années 2000 ont été conduites pour étudier
I'impact de la circoncision sur la transmission du VIH. Ces recherches ont montré que les
hommes circoncis ayant un rapport sexuel non protégé avec une femme séropositive

avait 60% de risques en moins de contracter le VIH.(!V

Concernant les patients qui viennent a la pharmacie avec une ordonnance de traitement
prophylactique ou curatif contre les IST, I'équipe officinale joue un role crucial dans la
prévention des effets indésirables, de la transmission des IST, des risques de récidives et

de la survenue d’antibiorésistances.
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Lors de la délivrance d’un traitement

La premiére chose a spécifier au patient est la nécessité de prévenir son ou ses
partenaires. Les personnes pouvant étre exposées aux risques infectieux sont toutes les
personnes avec qui il y a eu un rapport protégé ou non depuis le dernier dépistage
négatif.®*?) 1| faut adapter ce discours en fonction de I'IST concernée. Le papillomavirus
et I’herpés génital peuvent étre contractés méme si le rapport était protégé, c’est aussi le
cas pour la gale, le molluscum contagiosum et la phtiriase pubienne. Pour les autres IST,
I’équipe officinale peut rassurer le patient, si le rapport était protégé il y a trés peu de
risque de transmission. La encore, il convient de savoir si le rapport était protégé des les
premiers contacts. L'annonce d'une IST a son/ses partenaires peut ne pas étre aisée. Le
pharmacien d’officine et ses collégues ont la possibilité d’accompagner les patients dans
cette démarche. Il faut évidemment rassurer le patient quant a la question de la fidélité
si celle-ci est évoquée. L'incubation et le diagnostic de certaines de ces pathologies
peuvent étre trés long. Si le patient ne s’est pas fait dépister réguliéerement il n'y a
aucune raison d‘amalgamer présence d’IST et infidélité. L'équipe officinale peut
également proposer d’assister le patient lors de I'annonce a son ou ses partenaires. De
plus, Il existe des sites qui permettent d’annoncer de fagon anonyme a quelqu’un qu'il a
été exposé a un risque d’IST.*'¥ Ce sont des sites qui envoient un SMS de fagon

anonyme aux personnes que les hommes souhaitent informer du risque d’infections.

Pour les infections récurrentes et incurables comme le HPV, le VIH, le VHB et le HSV, le
pharmacien d’officine et son équipe doit s‘assurer que le patient est bien au clair avec la
notion de traitement régulier et continu. Il peut par exemple conseiller aux patients
atteints du HSV d’avoir toujours des traitements d’avances a la maison ou au bureau en
cas de récurrence. Il est important de lui communiquer les signes d’un prodrome lors de
la premiére délivrance de traitement. De la méme fagon, lors du renouvellement des
ordonnances, |'équipe officinale peut questionner le patient quant a la tolérance de son
traitement. Effectivement, les traitements antiviraux présentent parfois des effets
indésirables assez lourds et pouvant impacter la qualité de vie du patient. Il est
nécessaire que le patient se sente en confiance avec les professionnels de santé qui
I'entourent pour évoquer ses problématiques. La survenue d’effets indésirables peut
impacter l'observance du traitement, il est donc essentiel d’adapter les traitements a

chaque patient et non l'inverse.

Pour ce qui est des antibiothérapies efficaces contre les bactéries et les parasites
sexuellement transmissibles, comme étudié précédemment, les antibiorésistances sont
en augmentation constante ces derniéres années. Le rdle du pharmacien d’officine ici

tient a sa qualité de spécialiste en pharmacologie. Ses collégues et lui-méme doivent étre
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vigilants vis a vis des recommandations thérapeutiques et des évolutions des résistances.
Par exemple l'utilisation de fluoroquinolones est contre-indiquée si une molécule de la
méme classe a déja été utilisée dans les 6 derniers mois. Dans le cas d'une seconde
prescription qui ne respecterait pas ce délai, il est du devoir du pharmacien de contacter
le prescripteur en lui proposant une alternative thérapeutique. Pour cela, il a a sa
disposition plusieurs sites de recommandations comme « antibioclic.com » ou « CRATB »

qui sont des aides a la prescription.

Durant la derniére année, il y a eu beaucoup de ruptures d’antibiotiques. Pour ne pas
toutes les citées : la pyostacine, le céfixime, la ceftriaxone, I’Aldara®, I'amoxicilline et
I’Augmentin sont encore en tension d‘approvisionnement. Ce sont des difficultés
rencontrées par beaucoup d’officinaux. Il est donc important de pouvoir s’‘appuyer sur
des alternatives thérapeutiques dans le cas d’une rupture. Pour I’Aldara® par exemple il
existe une alternative thérapeutique qui est le Zyclara®.®'® Cette créme est également
a base d’'imiquinod mais son application doit étre quotidienne et son AMM est uniqguement
dans les kératoses actiniques. Néanmoins pour un patient qui n‘a aucune option de
traitement que celui-ci, il peut étre envisagé avec l'accord du prescripteur de substitué

I’Aldara® par le Zyclara®.

Pour ce qui est de I'accompagnement dans le quotidien de ces hommes, il est nécessaire
de leur spécifier que pour les IST curables les rapports devront étre protégés pendant
tout le traitement et que I'immunité a ces infections n’est pas acquise : I'avoir une fois ne
veut pas dire qu’ils ne pourront pas la re-contracter. De plus, pour les patients atteints
du HPV avec des lésions précancéreuses, le suivi régulier des |ésions est nécessaire pour
traiter les complications le plus rapidement possible. Pour les patients atteints du VHB, la
vaccination contre [I'hépatite A est fortement recommandée pour éviter les
contaminations croisées.®®” Pour les PPVIH, il est indispensable de les rassurer quant a
I'efficacité des traitements et l'impossibilité de transmettre le virus une fois que leur
charge virale est indétectable. De méme que si leur partenaire était enceinte, le risque
de transmission du virus a l'enfant est de 1% si la charge virale de la mére est
indétectable.*!¥ Ce sont certes des conseils de bases mais qui sont pour certains

patients inconnus.
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La place des hommes dans la prévention sexuelle a évolué de facon drastique au
cours du dernier siecle. Les hommes ont pu dire qu’ils avaient du mal a trouver leur place
dans les nouvelles normes de sexualité et de contraception. Le pharmacien d’officine a
toutes les clés en main pour accompagner ces hommes, jeunes ou non, dans un
renouveau de leur vision de la prévention sexuelle. Lors d’un accompagnement au
comptoir, il est difficile de faire une séparation entre contraception et infections

sexuellement transmissibles.

Ces infections sont toujours un probléme de santé publique majeur méme dans les pays
développés comme la France. Le pharmacien d’officine voit son role prendre de I'ampleur
dans la prévention primaire des IST. La vaccination par les pharmaciens d’officine,
notamment dans les zones de désert médical qui sont de plus en plus nombreuses en
France, pourrait faire évoluer drastiquement la couverture vaccinale des jeunes contre le
VHB et le HPV. Il reste a évaluer I'apport de ces nouvelles missions sur le taux de

vaccination et de pathologies liées a ces virus.

Il apparait également que la formation des professionnels de santé en matiére de
contraception masculine est inexistante ou presque. Pour améliorer la prise en charge
des hommes ou des couples demandeurs de ces contraceptions, une formation

complémentaire des professionnels de santé apparait nécessaire.

De plus, la prévention sexuelle n‘est pas l'affaire d’'une seule personne ou un seul
professionnel de santé. A I'heure ou les regroupements de professionnels de santé en
Communauté Professionnel Territoriale de Santé ou Maison de Santé Pluriprofessionnelle
sont de plus en plus fréquents. Pourquoi ne pas proposer des groupes de travail autour

de la contraception masculine ?

Par ailleurs, les pharmaciens ont aujourd’hui la possibilité de faire des entretiens
pharmaceutiques pour les femmes enceintes. A l'instar de ce que Jules Guillot propose
dans sa thése pour les entretiens de contraception d‘urgence, il pourrait étre
envisageable de proposer des entretiens sur la contraception masculine et sur les risques

liés aux IST.
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Tableau récapitulatif des différentes méthodes de contraception masculine a I'étude

Méthode

Mécanisme d’action

Etat des recherches ou Phase
d’essai clinique

Gel Nestorone® -

Rétrocontréle de I'axe hypothalamo-

testostérone hypophysaire, maintien des caractéres Phase II
sexuels secondaires
. Agoniste des récepteurs androgéniques et
DMn':‘gsgt'”?]'éme progestatifs -> rétrocontréle négatif sur I'axe Phase I
hypothalamo-hypophysaire
11BMNTDC Agoniste progestatif majoritairement Phase I

Antagoniste

Freinage de I'axe hypothalamo-hypophysaire
par antagonisme des récepteurs de

Pas d’essai cliniques car trop

GnRH I'hypothalamus couteux et contraignant
Occlusion des canaux déférents et
RISUG® modification du pH impactant la structure de Phase III
I'acrosome
Vasalgel® Occlusion des canaux déférents et Essai clinique de phase I
9 modification du pH prévu

Inhibiteur de I'acide rétinoique -> inhibition Essai clinique de phase I

YCT529 . . , ;
de la maturation des spermatozoides prévu pour cette année
Dérivés de Exfoliation de la surface des tubes séminiferes Essai préclinique chez le

I'indénopyridine

-> inhibition de la production de
spermatozoides

singe, le rat et I’'étalon

Quinine et
HC056456

Inhibition de CatSper nécessaire a la mobilité
des spermatozoides

Essai préclinique chez le rat

Tamsulosine et
P2X1

Antagonistes des récepteurs alpha-
adrénergiques -> inhibition du péristaltisme
des canaux déférents

Essai préclinique chez le rat
et la souris

Trypterygium

wilfordii et Impact sur la maturité, la mobilité et la Pas de tests cliniques faits ni
Justicia capacité fécondante des spermatozoides prévus
gendarussa
Valve implantable dans les canaux déférents Essai cliniaue prévu mais
Bimek SLV activable avec un interrupteur. Permettant ou que p

non le passage des spermatozoides

manque de moyens financiers

Préservatif
autolubrifiant

Ajout d'un polymeére hydrophile (HEA/BP/PVP)
sur la surface d'un préservatif en latex

Attente de la production a
grande échelle
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Tableau récapitulatif des IST majeures impactant la population francaise

Régne AW‘F Diagnostic Symptomes Traitement Résistances
pathogéne
AgHBs, AgHBe Hépatite aigle
VHB Ac anti-HBc Hépatite chronique : cirrhose IM : INF alpha (Pegasys®) NUC 1ére génération :
bilan hépatique IHC : ictére, nausées, douleurs abdominales, VO : NUC : ETV, TDF, TAF LAM (27%), ADV, LDT
TROD hépatomégalie, hémorragie digestive
ELISA + Western-Blot | Primo-infection : syndrome pseudo-grippal trithérapie : INNTL INTL. 1Pt
VIH TOR ou TROD Phase asymptomatique INTI, INETI, INNTI, IPt, IE, INI, Enfuvir{i de I'E "{”
Autotests SIDA (LTCD4 < a 200/microl) Lénacapvir, Fostemsavir e
Virus Herpés génital : (primo-infection et VO : valaciclovir, aciclovir, aciclovir 1%
HSV-1/HSV-| 1« Examen clinique récurrence) famciclovir T
2 2 « Culture virale, PCR | vésicules cutanée, fiévre, fatigue, douleurs [IV : aciclovir (gravité ++), foscarnet ; peten, 2
. ; . Al : 7% immunodéprimes
musculaires, adenopathies, méningites | Locale : non recommandée par HAS
1 - Examen clinique L
AT q Condylomes acuminés Voie Locale : Aldara®, Condyline®, :
2 - Biopsie o Py : Tous les traitements
HPV ] Léslons précancereuses Efudix® -
3 - anoscopie, examen AT P o antiviraux par VO
F Cancer du penis, oropharynges, anale, Cryotherapie, Laser CO2
oropharynge «» PCR ; Sy
Electrocoagulation, Chirurgie
i o Infections oculaires, uro-génitales (UNG),
' ! : T.MN' p'relevement arthrites réactionnelles, atteinte cutanéo- Azythromycine (22-23%)
Chlamydia | urinaire ou écoulement - - T
. Tt muqueuse, LGV Azythromycine, Doxycycline Doxycyline (lien pas
trachomatis | 2 - ELISA si infection I e A .
i Complications : prostatite, épididymite, demontre)
P proctite, infertilite]
Syphilis primaire (chancre mou)
. . .| Syphilis Secondaire (éruption cutanée,
1 « Microscope a fond noir |,_,. . : . : -
Treponema T fatigue, fievre, arthralgie, polyadénopathies) Benzyl pénicilline G LP
= 2 « Tests serologiques & : s Aucune
pallidum 3. PL (si syphils tertaire) Syphilis latente (asymptomatique) (Extencilline®) IM
L Syphilis tertiaire (atteintes cardiovasculaires,
cutanées diffuses, neurologiques)
SRR . Sl Urétrite aigUe antérieure (dysurie, Sulfamides,
ecoulement ou endo- ; y Rt
; acoulement urétral purulent, douleur : . Penicillines,
uretrale e 1 - Ceftriaxone IM + azythromycine A .
N ] mictionnelle) : : Tetracyclines,
Neisseria | 2« Coloration (bleu de . YT VO (traitement vs chlamydia) .
i Complications (rares) : epididymite, - . : Macrolides (5-29,9%),
gonorrhoeae| methyléne ou GRAM) : i : / 2 « Gentamicine IM 4 ciprofloxacine :
prostatite, abcédation, atteintes cutanées, Fluoroquinolones {30+
3« TAAN R A A = Vo : :
. arthrite, pericardite, meningite, endocardite, 70%), Cephalosporines
4 « culture sur gelose au rinéoatite (0,2%)
sang cuit + antibiogramme i '
1 - TAAN (PCR) premier jet|Urétrite non gonococcique (dysuries, brulures| 1 - Azythromycine, Josamycine | Innée (Béta lactamines,
Mycoplasma d'urine mictionnelles, écoulements peu purulents) 2 « Moxifloxacine ATB visant paroi)
genitalium | 2 « Culture possible mais |  Complication : inflammation pelvienne 3 « Pristinamycine Azythromycine (35%)
trés compliquée chronique 4 « Doxycycline (probabiliste) | Fluoroquinolones (15,6%)
1 <PCR sur premier jet
d'urine "
.. |Trichomonas| 2 - Examen direct (pvmt : Ufetrlte puruleqte, it S-nitro-imidazolés : métronidazole, e
Parasite S r - Complications : prostatites, cancer de la s : - Meétronidazole (4%)
vaginalis | wretral, urinaire, goutte tinidazole, secnidazole, Ornidazole

matinale) : culture, état
frais, immunofluorescence

prostate, épididymites, infertilité
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ANNEXE 3
Tableau résumant les caractéristiques de chacune des phases de la syphilis
Syphilis Syphilis Syphilis -
Primaire Secondaire Tertiaire Syphilis Latente
Précoce, Précoce, Tardive, non Prec_oce ou
Stade . . . Tardive, non
contagieuse contagieuse contagieuse .
contagieuse
5a 40 ans .
. s A n‘importe quel
. 1a3 . . apres la
Apparition . 6 a 12 semaines - moment de la
semaines primo- )
. ) pathologie
infection
N Cutanée
Localisation .
avec Voies o Local ou
du L ; Disséminée A
. \ contagiosite lymphatiques disséminée
spirochete X
importante
Gommes
Chancre hiliti ) N
mou, syphilitique : Neurosyphilis
ulcération eruption
. A maculeuse non Tabes
. indolore a iqi dorsalis ,
Clinique | pase indurée prurigineuse Asymptomatique
. . Fatigue, fiévre, Troubles
Adenopathies arthralgies, oculaires
inguinales olyadénopathies Aningi
possibles | PO I P | Meningites
alopecie chroniques
syphilitiques
Localisation Pubis, anus, . Cardiaque,
pharynx, Visage, paumes, .
des . : neurologiques
) sillon balano- | plantes des pieds, .
atteintes R - voir tous les
L preputial, visage
cliniques organes
verge
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ANNEXE 4

Fiche conseil a destination des équipes officinales sur la contraception masculine
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ANNEXE 5
Département Ville
Nantes
Saint-Nazaire
44
Ancenis
Chéteaubriant
Angers
49
Cholet
Laval
53
Mayenne
Chéteau-
Gontier-sur-
Mayenne
72 Le Mans
85 La Roche-Sur-

Yon

Adresse

Batiment Le Tourville,

5 rue du Professeur Yves
Boquien

Batiment prévention et
promotion de la santé "Les
Alizés"

57 rue Michel-Ange - Parc
d'Heinlex

Antenne Prévention Dépistage
du Pays d’Ancenis - CH Erdre
et Loire

160 rue du Verger

Unité territoriale dépistage et
vaccination de Chateaubriant

CH Chéateaubriant 9 rue de
Verdun

CHU Angers, Batiment La
Coline

4 rue Larrey

Pavillon Femmes Parents
Enfants

CH Cholet 1 rue de Marengo

Centre Fédératif de Prévention
et de Dépistage de la Mayenne
CH Laval 33 rue du Haut
Rocher

CH du Nord Mayenne - La
Baudrerie - 229 bd Paul Lintier
CS 60102

Centre départemental de la
Solidarité - 10 rue Olivier
Rougé

Batiment Duperrat CH Le Mans

Maison de la Santé Centre
Hospitalier Départemental Les
Oudairies 85925 LA ROCHE
SUR YON cedex 9
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Téléphone

02.40.08.31.19

02 40 90 52 22

02 40 09 42 98

06 22 81 27 88

0241353224

02.41.49.68.81

02.43.66.50.55

02.43.66.50.55

02.43.66.50.55

0243434370

02.51.44.65.73
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Tableau des coordonnées des CeGIDD du Maine et Loire d’aprés CRATB(*10)

Fax Mail
02 40 08 | ist.vaccin.voyage
70 94 @chu-nantes.fr
cdag-ciddist@ch-
saintnazaire.fr
santepubligue@ch-
erdreloire.fr
cfpd@ch-cnp.fr
X
02 41 49 X
64 11
cfpd53@chlaval.fr
cfpd53@chlaval.fr
cfpd53@chlaval.fr
02 43 43 X
2591
02 51 44 X
65 74
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RONCERAY Cécile

Evolution de la place de I'homme dans la prévention des risques liés a la

sexualité : le role du pharmacien d’officine

La définition de la prévention sexuelle regroupe le risque de grossesse précoce non
désirée et les risques liés aux infections sexuellement transmissibles (IST). Aujourd’hui 50%
des grossesses dans le monde sont considérées comme non désirées. Les hommes ont été
délaissés par les industries pharmaceutiques en ce qui concerne la contraception. Ils n‘ont a
leur disposition que 3 moyens de contraception. Cependant ils sont de plus en plus
nombreux a vouloir partager la charge de la contraception dans le couple ou tout
simplement étre en capacité de gérer leur fécondité. Pour I'instant aucune nouvelle méthode
fiable et sécurisante n'est reconnue par les autorités frangaises. Néanmoins plusieurs
dispositifs et molécules sont aujourd’hui bien avancées dans les essais cliniques et
pourraient étre mises sur le marché dans quelques années. On ne peut pas parler de
prévention sexuelle sans parler des IST. Les diagnostics de ces infections sont en constante
augmentation depuis les années 2000. Il apparait également que les hommes sont les plus
touchés par ces infections. Au cours de leur cursus, les adolescents ont I'obligation de
recevoir 3 cours d’éducation sexuelle par an. Il apparait que ce n’est pas suffisant et que les
jeunes actifs sexuellement doivent faire leur propre éducation via internet ou d'autres
réseaux. Dans une volonté de mieux accompagner les hommes en matiere de prévention
sexuelle, le role du pharmacien a évoluer sous plusieurs aspects ces dernieres années.

Mots-clés : Contraception masculine, Prévention, Vaccination, Préservatif, IST

Evolution of man’s part in avoidance of risks within sexual health: Pharmacist

implication

Sexual education involves early-unwanted pregnancy and risks bound to sexually
transmitted diseases (STI). 50% of pregnancies in the world today are unwanted. Within
contraception, pharmaceutical industries have leave men behind. There are only 3 male
contraceptive methods. However, there are more and more men wanting to share the
contraceptive burden within relationships or just take account for managing their fertility.
For now, French national authorities acknowledge no new safe and reliable method.
Nevertheless, several medical devices and molecules have gone a long away within clinical
trials. Those to-be contraceptive methods could be on the market in the next few years.
Talking sexual education is to talk about STI. STI number of diagnosis grows since the early
2000. It seems that men are more at risks for STI. During academic education, teenagers
are to receive 3 sexual classes per year. It seems that it is not enough, and young adults
need to school themselves with Internet or other networks. In order to enhance sexual
education of men, pharmacist role evolved through the last years.

Keywords : Male contraception, Prevention, Vaccination, Condom, STI



