DECLARATION DE CATIE

concernant la doxy-PPE et la prévention de
la syphilis

Les taux de syphilis au Canada connaissent une hausse qui englobe

une épidémie de longue date chez les hommes gais, bisexuels et autres
hommes ayant des relations sexuelles avec des hommes (gbHARSAH)

ainsi qu’une éclosion plus récente et en plein essor chez les personnes
hétérosexuelles. Par ailleurs, une forte hausse des nouveaux cas de syphilis
chez les femmes cis a entrainé la réapparition de la syphilis congénitale
(syphilis transmise aux bébés pendant la grossesse).

Non traitée, la syphilis peut avoir des effets graves sur la santé, notamment
des maladies neurologiques et des incapacités. Chez une personne
enceinte, elle provoque souvent une fausse couche ou une mortinaissance
(bébé mort-né), ou encore la naissance d’enfants atteint-e-s de syphilis.

L’augmentation rapide des taux de syphilis fait ressortir la nécessité

de trouver de toute urgence de nouveaux outils de prévention. La
prophylaxie par la doxycycline est I'un de ces outils. Elle consiste a
prendre I'antibiotique doxycycline pour prévenir la syphilis, soit aprés une
relation sexuelle sans condom (doxy-PPE), soit sur une base réquliére,
généralement quotidienne (doxy-PrEP). Il convient de noter que la
doxycycline ne peut pas étre utilisée pendant la grossesse, car elle peut
nuire au développement du foetus.

Des études sont en cours pour évaluer ['efficacité de la doxy-PrEP dans la
prévention des ITS bactériennes, y compris la syphilis.

Cependant, des études ont déja établi que la doxy-PPE est efficace pour
prévenir la syphilis chez les hommes gbHARSAH et les femmes trans a
risque d’ITS bactériennes. Des appels ont donc été lancés pour que la
doxy-PPE soit mise en ceuvre afin de faire face a la crise de la syphilis dans
ces populations.
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La présente déclaration de CATIE vise

a soutenir les prestataires de services
communautaires et les décisionnaires

du systéme de santé en fournissant des
recommandations fondées sur des données
probantes concernant le déploiement de la
doxy-PPE au Canada.

MESSAGES A RETENIR

La doxy-PPE est une stratégie efficace pour aider a prévenir la
syphilis chez les hommes gbHARSAH et les femmes trans ayant
des antécédents récents d'ITS bactériennes.

Pour maximiser le potentiel de la doxy-PPE, certains obstacles
devront toutefois étre surmontés. En premier lieu, de
nombreux-ses prestataires de soins de santé et membres

de la communauté peuvent ne pas avoir les connaissances
requises ou la volonté d’utiliser la doxy-PPE, ce qui compromet
I'accés équitable. Ensuite, |'effet potentiel de la doxy-PPE sur
la résistance aux antimicrobiens (RAM) constitue un probleme
de santé publique non résolu. Enfin, I'absence de données
probantes étayant I'efficacité de la doxy-PPE chez les femmes
cis représente un obstacle a la mise en ceuvre de la doxy-PPE
dans cette population affectée de maniére disproportionnée.

RECOMMANDATIONS

1. Elaborer des lignes directrices cliniques
pancanadiennes concernant la doxy-PPE

Le Canada a besoin de lignes directrices cliniques concernant la
prescription de la doxy-PPE afin de garantir un accés équitable
aux personnes qui en ont besoin, et de maximiser |'efficacité et
minimiser les risques de ce traitement.

Les lignes directrices cliniques pancanadiennes peuvent
améliorer I'acces en renforcant la confiance des prestataires
de soins de santé dans la doxy-PPE et dans leur capacité a

la prescrire. Le fait de permettre a un plus grand nombre de
prestataires de prescrire la doxy-PPE dans divers contextes
peut contribuer a garantir un acces équitable a la doxy-PPE
au-dela des frontiéres géographiques, socio-économiques et
autres. Les lignes directrices peuvent également promouvoir
I'équité en fournissant des critéres cliniques normalisés pour
la prescription de la doxy-PPE, afin que les personnes puissent
y accéder en fonction de leurs besoins plutdt que de leur
capacité a défendre leurs propres intéréts.

Des lignes directrices cliniques pancanadiennes contribueraient
également a garantir que I'utilisation d'antibiotiques pour

la prévention des ITS est sans danger et efficace. Les lignes
directrices peuvent aider les prestataires a prescrire la doxy-
PPE en favorisant une évaluation correcte de I'admissibilité, en

tenant compte des risques, de la posologie et de la quantité, et
en favorisant un suivi approprié.

De méme, les lignes directrices pancanadiennes peuvent
contribuer a limiter la résistance aux antimicrobiens (RAM) en
encourageant a restreindre I'administration de doxy-PPE aux
membres des populations pour lesquelles son efficacité a été
prouvée — soit, a I'heure actuelle, les hommes gbHARSAH
et les femmes trans ayant des antécédents récents d'ITS
bactériennes. Les lignes directrices peuvent également
contribuer a garantir que la poursuite du traitement par
doxy-PPE est basée sur un besoin continu, en établissant

des normes de suivi et de réévaluation. Les prestataires sont
ainsi encouragé-e-s a réévaluer régulierement le risque d'ITS
bactériennes des patient-e-s, risque qui peut évoluer au fil
du temps.

2. Accroitre la sensibilisation a la doxy-PPE et
I'information a ce sujet chez les gbHARSAH et les
femmes trans

Des stratégies de sensibilisation doivent étre mises en ceuvre
pour atteindre les gobHARSAH et les femmes trans exposées

au risque de syphilis. Une meilleure sensibilisation de la
communauté et une connaissance plus approfondie de la
doxy-PPE peuvent favoriser I'accés et I'adoption au sein de

ces communautés, ce qui peut donner aux membres de

la communauté le courage d'aborder le sujet lorsque les
prestataires ne le font pas, et d’en discuter avec eux ou elles en
toute connaissance de cause.

Les messages doivent étre accessibles et adaptés aux
communautés particuliéres de goHARSAH et de femmes trans.
Les messages principaux devraient inclure :

e symptémes et facteurs de risque de la syphilis;
e conséquences de la syphilis non traitée sur la santé;

e preuves de |'efficacité de la doxy-PPE chez les gbHARSAH et
les femmes trans;

e risques associés a la doxy-PPE pour les particuliers et les
communautés.

Diverses approches peuvent étre utilisées pour atteindre le
plus grand nombre possible de membres admissibles de la
communaute :

e distribuer des ressources imprimées dans les cliniques, lors
d’activités communautaires et par le biais d'organismes, et
dans des lieux de rencontre tels que les saunas et les bars;

o diffuser des vidéos et d'autres médias numériques par le
biais de sites Web, de bulletins d’information électroniques,
de médias sociaux et de plates-formes de rencontre;
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e mobiliser les influenceur-euse-s des communautés de
gbHARSAH et de personnes trans sur les médias sociaux;

e organiser des événements en ligne et en personne pour
répondre aux questions des membres de la communauté.

Une approche intersectionnelle peut aider a atteindre les
hommes gbHARSAH et les femmes trans qui sont également
membres d’autres populations prioritaires, telles que les
communautés autochtones, africaines, caraibéennes et

noires, et les nouveaux-elles arrivant-e-s. Des efforts peuvent
également étre déployés pour atteindre les hommes
gbHARSAH et les femmes trans qui se heurtent a des obstacles
géographiques, économiques ou institutionnels, par exemple :

e |es personnes qui vivent dans des régions rurales ou
éloignées;

e les personnes en situation de sans-abrisme;

* les personnes ayant vécu une expérience d’incarcération;
e les travailleurs et travailleuses du sexe.

3. Promouvoir l'intégration et créer des liens

L'établissement de liens entre les membres de la communauté,
les organismes communautaires et les prestataires de soins de
santé peut contribuer a créer un acces équitable a la doxy-
PPE. Pour les organismes communautaires, cela pourrait se
traduire par la tenue de listes de prestataires de soins de santé
disposé-e-s a prescrire la doxy-PPE et par la mise en relation
des client-e-s avec ces dernier-ere-s lors de conversations sur la
santé sexuelle. Des efforts pourraient également étre déployés
pour établir des liens entre les organismes communautaires
locaux et les prestataires de soins de santé, transmettre des
renseignements sur la doxy-PPE et élaborer ensemble des
stratégies visant a améliorer I'accés pour les membres de la
communauté qui ont besoin de ce traitement.

4. Soutenir la recherche sur I'efficacité de la doxy-
PPE chez les femmes cis

D’autres études sont nécessaires pour déterminer si la doxy-PPE
est une stratégie viable de prévention de la syphilis chez les
femmes cis non enceintes. Les lacunes dans les données a ce
sujet freinent les efforts visant a résoudre la crise de la syphilis
chez les femmes cis et dans les communautés ou la syphilis se
propage principalement par le biais de rapports hétérosexuels.

Il faut davantage de données probantes sur I'efficacité de
la doxy-PPE chez les femmes cis, ainsi que sur les facteurs
sociaux, structurels et comportementaux qui influent sur
cette efficacité (par le biais de I'observance, par exemple).
Des études sont nécessaires, avec des échantillons de taille

suffisante provenant de populations de femmes présentant
des taux élevés de syphilis. En outre, les études doivent tenir
compte des différences biologiques susceptibles d'avoir un
impact sur I'efficacité, la dose appropriée et le calendrier
d’administration.

5. Soutenir la recherche sur la résistance aux
antimicrobiens (RAM) et la surveillance de la RAM

Il faut mettre en place des mesures pour surveiller
I'augmentation de la résistance aux antimicrobiens (RAM)
causée par une utilisation a grande échelle de la doxy-PPE.
Les inquiétudes portent sur la diminution de I'efficacité de la
doxycycline contre les bactéries entrainant des ITS et d’autres
types d'infections, ainsi que sur I'acquisition d'une résistance
croisée par laquelle les bactéries deviennent résistantes a
d’autres antibiotiques.

Les données actuelles sont limitées en ce qui concerne la RAM
associée a la doxy-PPE et a d'autres utilisations continues de
la doxycycline. Toutefois, en raison des nombreux risques
inconnus de RAM, certain-e-s expert-e-s recommandent la
prudence et un suivi attentif pendant la mise en ceuvre de la
doxy-PPE.

Des études sont nécessaires pour effectuer un suivi a long
terme avec un nombre suffisant de participant-e-s. Ces

études peuvent aider a détecter les effets potentiels de la
doxy-PPE sur I'acquisition de la résistance aux antibiotiques.
Par exemple, le suivi peut aider a cerner et a décrire les cas
d'infection survenant pendant le traitement prophylactique, ou
les personnes prenant la doxy-PPE contractent tout de méme
la syphilis ou la chlamydiose, ces cas faisant I'objet d'une
surveillance ultérieure afin qu’on puisse déceler I'apparition
d'une RAM.

Des études a long terme portant sur un grand nombre de
participant-e-s peuvent également fournir de meilleures
données pour soutenir la prise de décisions cliniques et de
santé publique pour des populations particulieres exposées
au risque de syphilis. Par exemple, elles peuvent éclairer

les lignes directrices cliniques quant aux antibiotiques a
utiliser ou a ne pas utiliser, en fonction du fait qu‘une
communauté particuliére porte un fardeau disproportionné
de RAM, ou en fonction des facteurs de risque d'une
personne. Ces renseignements pourraient servir de base a des
recommandations sur I'utilisation de la doxy-PPE.

Outre les études de suivi a long terme avec des groupes de
participant-e-s a I'étude, un soutien est nécessaire pour assurer
une surveillance minutieuse de la RAM dans I'ensemble du
Canada et une prise de décision éclairée pour remédier a la
RAM. Le Canada dispose d'un systeme solide de surveillance
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de la résistance aux antimicrobiens, mais il existe des lacunes
importantes dans la production, la diffusion et I'utilisation de
renseignements pour soutenir la prise de décisions cliniques et
de santé publique.

OUTILS ET RESSOURCES
Ressources de CATIE
La doxycycline pour la prévention des ITS bactériennes

La doxy-PPE et la doxy-PrEP : des comprimés pour prévenir
la syphilis

Des études sur la doxycycline pour la prévention d’infections
transmissibles sexuellement

Guide sur la syphilis a I'intention des personnes bispirituelles et
des gars gais, bi et queer+

Ressources sur la syphilis
Les bases de la syphilis
Infections transmissibles sexuellement

Lignes directrices, prises de position, ressources
pour les politiques et les programmes

The BCCDC Position Statement on Doxycycline as Prophylaxis
for Sexually Transmitted Infections — BC Centre for Disease
Control (en anglais seulement)

CDC clinical guidelines on the use of doxycycline postexposure
prophylaxis for bacterial sexually transmitted infection
prevention — Centers for Disease Control and Prevention (en
anglais seulement)

Doxycycline Post-Exposure Prophylaxis (doxy-PEP) for the
Prevention of Bacterial Sexually Transmitted Infections (STls)
— Département de santé publique de la Californie (en anglais
seulement)

Updated Recommendations for Prescribing Doxycycline
Post-Exposure Prophylaxis (DoxyPEP) —Département de santé
publique de San Francisco (en anglais seulement)

Guide sur la syphilis : Informations importantes et ressources —
Agence de la santé publique du Canada

La doxy-PPE : un médicament pour prévenir la syphilis, la
chlamydia et la gonorrhée — CBRC; REZO

ANALYSE DES DONNEES PROBANTES
Efficacité de la doxy-PPE
Hommes gbHARSAH et femmes trans

Nous disposons de solides données montrant que la doxy-PPE
peut aider a prévenir la syphilis, la chlamydiose et la gonorrhée
chez les hommes gbHARSAH et les femmes trans a risque

de ces infections. Une méta-analyse d’essais controlés avec
répartition aléatoire (ECRA) menée en 2024 a révélé que la
doxy-PPE était efficace a 77 % contre la syphilis et a 81 %
contre la chlamydiose, mais a seulement 45 % contre la
gonorrhée chez les hommes gbHARSAH et les femmes trans.
L'étude a jugé le degré de certitude de ces données probantes
comme étant élevé’.

Les principales données sur I'efficacité de la doxy-PPE chez les
hommes gbHARSAH et les femmes trans proviennent de trois
ECRA comptant au total plus de 1 200 participant-e-s.

La premiere de ces études est un ECRA ouvert réalisé en France
et publié en 2018. Il s'agissait d'une sous-étude de I'essai
IPERGAY HIV PreP, qui portait sur la PrEP a la demande. Cette
sous-étude sur la doxy-PPE a inclus 232 hommes gbHARSAH
séronégatifs qui utilisaient la PrEP du VIH et ont déclaré avoir
eu des relations sexuelles sans condom avec au moins deux
hommes au cours des six mois précédents. La moitié d’entre
eux ont été affectés au hasard au groupe recevant la doxy-
PPE et I'autre moitié n'a pas recu la doxy-PPE. Au cours de la
période de suivi de 10 mois, les personnes prenant la doxy-PPE
étaient 70 % moins susceptibles de recevoir un diagnostic

de chlamydiose et 73 % moins susceptibles de recevoir un
diagnostic de syphilis que les personnes ne prenant pas la
doxy-PPE. La prise de la doxy-PPE n’a pas fait de différence
significative pour la gonorrhée dans I'étude?.

Un deuxieme ECRA ouvert, appelé Doxy-PEP Study, a été
réalisé a Seattle et a San Francisco et publié en 2023. Cet essai
a recruté 501 hommes gbHARSAH et femmes trans ayant des
relations sexuelles avec des hommes. Soit les participant-e-s
vivaient avec le VIH, soit ils et elles prenaient une PrEP contre le
VIH, et tou-te's avaient recu un diagnostic d'ITS bactérienne au
cours de I'année précédente. Deux tiers des participant-e-s ont
été affecté-e-s au hasard pour recevoir la doxy-PPE, et le tiers
restant, pour ne pas recevoir la doxy-PPE. Chez les personnes
qui utilisaient la PrEP du VIH, la doxy-PPE a réduit le risque de
syphilis de 87 %, de chlamydiose de 88 % et de gonorrhée

de 55 %. Chez les personnes vivant avec le VIH, la doxy-PPE a
réduit le risque de syphilis de 77 %, de chlamydiose de 74 %
et de gonorrhée de 57 %?.

Les résultats d'un troisitme ECRA ouvert, appelé DOXYVAC,
réalisé en France, ont été publiés en 2024. Cette étude a inclus
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https://www.catie.ca/fr/prevention-relations-sexuelles-plus-securitaires/infections-transmissibles-sexuellement
https://smartsexresource.com/wp-content/uploads/resources/BCCDC_Position_Doxycycline_Prophylaxis_FINAL_27Oct2023.pdf
https://smartsexresource.com/wp-content/uploads/resources/BCCDC_Position_Doxycycline_Prophylaxis_FINAL_27Oct2023.pdf
https://www.catie.ca/fr/ressource/cdc-clinical-guidelines-on-the-use-of-doxycycline-postexposure-prophylaxis-for-bacterial
https://www.catie.ca/fr/ressource/cdc-clinical-guidelines-on-the-use-of-doxycycline-postexposure-prophylaxis-for-bacterial
https://www.catie.ca/fr/ressource/cdc-clinical-guidelines-on-the-use-of-doxycycline-postexposure-prophylaxis-for-bacterial
https://www.cdph.ca.gov/Programs/CID/DCDC/CDPH%20Document%20Library/CDPH-Doxy-PEP-Recommendations-for-Prevention-of-STIs.pdf
https://www.cdph.ca.gov/Programs/CID/DCDC/CDPH%20Document%20Library/CDPH-Doxy-PEP-Recommendations-for-Prevention-of-STIs.pdf
https://www.sfcityclinic.org/sites/default/files/2024-11/Update-Updated-Recommendations-Prescribing-Doxy-PEP-SFDPH-FINAL-9.12.24.pdf
https://www.sfcityclinic.org/sites/default/files/2024-11/Update-Updated-Recommendations-Prescribing-Doxy-PEP-SFDPH-FINAL-9.12.24.pdf
https://www.canada.ca/fr/sante-publique/services/maladies-infectieuses/sante-sexuelle-infections-transmissibles-sexuellement/lignes-directrices-canadiennes/syphilis.html
https://www.catie.ca/fr/ressource/la-doxy-ppe-un-medicament-pour-prevenir-la-syphilis-la-chlamydia-et-la-gonorrhee
https://www.catie.ca/fr/ressource/la-doxy-ppe-un-medicament-pour-prevenir-la-syphilis-la-chlamydia-et-la-gonorrhee
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502 hommes gbHARSAH séronégatifs qui prenaient une PreP
du VIH et chez qui une ITS avait été diagnostiquée au cours
de I'année précédente. Deux tiers des participants ont été
affectés au hasard au groupe recevant la doxy-PPE, et le tiers
restant n’a pas recu de doxy-PPE. Par rapport a celles qui n’en
prenaient pas, les personnes qui prenaient la doxy-PPE étaient
84 % moins susceptibles de recevoir un diagnostic de syphilis
ou de chlamydiose (rapporté comme un seul résultat) et 51 %
moins susceptibles de recevoir un diagnostic de gonorrhée*>.

Femmes cis

Les données relatives a I'efficacité de la doxy-PPE chez les
femmes cis sont limitées. Un ECRA ouvert de grande envergure
réalisé au Kenya a évalué I'efficacité de la doxy-PPE chez

449 femmes cis séronégatives prenant une PrEP du VIH. La
moitié des participantes ont été affectées au groupe recevant
la doxy-PPE et I'autre moitié n'a pas requ la doxy-PPE. L'étude
n'a pas révélé de différence significative dans le nombre de
diagnostics d'ITS entre les deux groupes, ce qui signifie que
dans cette étude, la doxy-PPE n'a pas entrainé de réduction du
risque de contracter une ITS bactérienne®.

Ces résultats ne signifient toutefois pas nécessairement que la
doxy-PPE est inefficace chez les femmes cis. Les auteur-trice-s
estiment que des problémes d’observance constituent
I'explication la plus probable du manque d’efficacité observé.
Des échantillons de cheveux prélevés sur 50 participantes du
groupe sous doxy-PPE portent a croire que la doxycycline n'a
pas été prise pendant la majorité des mois de I'étude et que
44 % des participantes n'ont peut-étre méme pris aucune dose
de doxycycline pendant I'étude®. Une étude qualitative de suivi
menée auprés d'un petit sous-ensemble de participantes a
cerné les obstacles a I'observance, notamment les nausées, la
difficulté a interpréter les instructions, la contrainte de la prise
de pilules, la stigmatisation et la peur de la réaction du ou de
la partenaire’.

D’autres limites peuvent également contribuer a expliquer
I'absence d’efficacité observée dans cette étude. La taille de
I'échantillon était trop petite pour détecter des changements
dans l'incidence de la syphilis, étant donné les faibles taux
de syphilis dans la population locale. Les antécédents des
participantes en matiére d’ITS bactériennes étaient également
inconnus en raison de I'acces limité aux tests de dépistage
des ITS dans la région. Ces faits contrastent avec les études
de grande envergure doxy-PEP et DOXVAC, qui n'incluaient
gue des hommes gbHARSAH et des femmes trans ayant
recu un diagnostic d’ITS bactérienne au cours de la derniere
année écoulée®.

L'absence d'effet observé dans I'étude kenyane sur la doxy-
PPE a de quoi étonner, car les données biologiques portent a

croire que la doxy-PPE devrait étre efficace contre la syphilis

et les infections a Chlamydia affectant le vagin. Une petite
étude a examiné les taux de doxycycline dans le tissu vaginal

a différents intervalles aprés la prise d’une dose de 200 mg

de doxycycline. Les scientifiques ont constaté que dans les

24 heures, les taux étaient suffisamment élevés pour pouvoir
prévenir la syphilis et les infections a Chlamydia. lIs et elles ont
également constaté que ces taux restaient suffisamment élevés
pendant au moins trois jours apres la prise de la dose®.

Effets secondaires

Dans les quatre essais cliniques décrits ci-dessus (IPERGAY,
doxy-PEP, DOXYVAC et I'étude menée au Kenya), aucun effet
indésirable grave li¢ a la doxycycline n’a été signalé? 62

Une revue systématique et une méta-analyse réalisées en 2023
ont montré que I'utilisation a long terme de la doxycycline (huit
semaines ou plus) est généralement sans danger et peut étre
associée a des effets secondaires légers, tels que des troubles
gastro-intestinaux et des problemes de peau comme des
éruptions cutanées'.

Non recommandée pendant la grossesse

La doxycycline n'est pas recommandée pendant la grossesse,
sauf si le ou la médecin qui la prescrit juge que les bienfaits
potentiels pour la personne enceinte I'emportent sur les risques
pour le bébé. La doxycycline utilisée pendant la grossesse

peut en effet avoir des effets indésirables, tels que des
répercussions sur le développement du squelette de I’'enfant et
une décoloration permanente des dents'’. D'autres stratégies
sont nécessaires pour prévenir la syphilis chez les personnes
enceintes.

Résistance aux antimicrobiens (RAM)

Le plus grand sujet de préoccupation concernant la doxy-

PPE est peut-étre le fait que son utilisation a grande échelle
pourrait accroftre la résistance aux antimicrobiens (RAM). On
parle de RAM lorsqu’un médicament (antimicrobien) n'agit
plus sur un microbe (bactérie, virus ou champignon) a I'origine
d’une infection, rendant celle-ci plus difficile, voire impossible
a traiter. Il est possible que des bactéries causant des ITS ou
d’autres types d'infections acquiérent une résistance accrue a
la doxycycline.

Il existe également un risque de résistance croisée, ce qui
signifie que les bactéries causant des ITS ou d'autres types
d’infections peuvent acquérir une résistance a d’autres
antibiotiques lorsque les personnes prennent de la doxycycline.
Il peut s'agir d'une résistance a d'autres antibiotiques de la
méme classe que la doxycycline, appelés tétracyclines, ou a des
antibiotiques d'autres classes plus ou moins apparentées.
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Résistance aux antimicrobiens chez les bactéries a
"origine d’ITS

A ce jour, il n’existe aucune preuve cliniquement significative
gue les bactéries a I'origine de la syphilis ou de la chlamydiose
sont résistantes a la doxycycline, bien que les tétracyclines
soient utilisées depuis plus de 50 ans pour traiter les ITS
bactériennes'?. Une étude récente a examiné en laboratoire
les effets a long terme de I'exposition a la doxycycline sur une
souche de la bactérie responsable de la syphilis et a constaté
qu'aucune résistance n'est apparue’>.

Cependant, chez les patient-es allergiques a la pénicilline, la
doxycycline est un traitement de premiére intention contre la
chlamydiose et de deuxiéme intention contre la syphilis. La
doxycycline est donc une option thérapeutique importante
pour ces infections aux conséquences potentiellement graves.
Les conséquences d'une résistance a la doxycycline ou a la
tétracycline chez les bactéries responsables de la chlamydiose
et de la syphilis pourraient étre considérables’?.

L'impact potentiel de la doxy-PPE sur la RAM de la bactérie a
I'origine de la gonorrhée est un autre sujet de préoccupation.
Contrairement a la syphilis et a la chlamydiose, la gonorrhée
est causée par une bactérie tres adaptative. Cette bactérie

a acquis une résistance a toutes les classes de médicaments
utilisées pour traiter la gonorrhée. Il s'agit d'un probléme de
santé publique important et de plus en plus préoccupant™.

La gonorrhée a déja été associée a des taux élevés de
résistance a la doxycycline. Pour cette raison, la doxycycline
n’est pas un traitement de premiere intention pour la
gonorrhée au Canada. Cependant, elle peut encore étre
utilisée en cas de résistance aux médicaments de premiere
intention ou d‘allergie a la pénicilline'®, ce qui signifie qu‘il y
a encore des raisons de limiter la hausse de la résistance a la
doxycycline en lien avec la gonorrhée.

Une revue systématique et une méta-analyse récentes d’'ECRA
couvrant une période de 45 ans ont montré que I'utilisation
de tétracyclines pour prévenir les ITS était associée a une
prévalence deux fois plus élevée de gonorrhée résistante aux
antimicrobiens, bien que cet effet ne soit pas statistiquement
significatif'®.

L'utilisation a grande échelle de la doxy-PPE peut également
la rendre inefficace en tant qu’outil de prévention de la
gonorrhée'’. Les essais sur la doxy-PPE décrits ci-dessus ont
montré que la doxy-PPE est beaucoup moins efficace pour
prévenir la gonorrhée'. Cependant, méme ce niveau de
protection relativement faible est significatif. Si la résistance
a la doxycycline continue d’augmenter, la doxy-PPE pourrait
devenir totalement inefficace pour prévenir la gonorrhée.

Résistance aux antimicrobiens des bactéries causant d’autres
types d’infections

On craint également que la doxy-PPE n’entraine une hausse
des niveaux de résistance de bactéries entrainant des
infections autres que les ITS traitées par doxycycline et d’autres
tétracyclines. Il s'agit par exemple de bactéries responsables
d’infections des voies génitales, des voies respiratoires et du
tractus gastro-intestinal. Certaines données semblent indiquer
que 'utilisation de tétracyclines peut augmenter la résistance
a cette classe d'agents chez les bactéries se trouvant sur les
gencives, dans le tractus digestif et dans les voies respiratoires
supérieures'®,

Les données probantes sont limitées concernant les effets de la
doxycycline et d'autres tétracyclines sur la RAM des bactéries
causant des infections autres que des ITS. D'autres études sont
nécessaires pour comprendre |'effet que la doxycycline pourrait
avoir sur la résistance aux antibiotiques chez les bactéries
causant ces autres types d’infections.

Modifications du microbiome

Les antibiotiques a large spectre comme la doxycycline peuvent
affecter les « bonnes » bactéries qui font partie du microbiome
de I'organisme. Le microbiome désigne les microbes qui vivent
dans ou sur le corps d'une personne, y compris bactéries, virus
et champignons. Nombre de ces microbes sont importants
pour le bon fonctionnement du systeme immunitaire d'une
personne et pour sa santé en général'®. Or, on craint que
|"utilisation a long terme de la doxycycline n’entraine des
changements dans le microbiome d’'une personne, contribuant
ainsi a des effets néfastes sur sa santé.

Certaines études laissent entendre que I'utilisation quotidienne
a long terme de la doxycycline a de faibles effets sur le
microbiome du systéme digestif. D'autres études portent a
croire a l'existence d'effets plus importants sur les microbiomes
de la peau et de la bouche. Plus d'études sont nécessaires pour
mieux comprendre les effets de la doxycycline, y compris la
doxy-PPE, sur les différents microbiomes de I'organisme?°.

Considérations relatives a la mise en ceuvre
Utilisation de la doxy-PPE

Les données semblent indiquer qu’une minorité d’hommes
gbHARSAH utilisent la doxy-PPE ou une autre prophylaxie
antibiotique pour prévenir les ITS.

Au Canada, I'enquéte Sexe au présent réalisée a la grandeur
du pays en 2022 aupres de plus de 3 000 hommes gbHARSAH
et personnes trans, bispirituelles et non binaires (2S/GBTQNB+)
a montré que seul-es 6 % des répondant-e-s avaient déclaré
avoir pris une prophylaxie par la doxycycline?'. Des taux
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d'utilisation similaires ont été relevés dans des enquétes
menées dans d'autres pays, la plupart se situant entre 7 et
10 % des répondant-e-s?22% et quelques-uns allant jusqu’a
16 a 23 %2720,

Certaines études ont relevé les caractéristiques des
participant-e-s associées a I'utilisation de la doxy-PPE
et d'autres formes de prophylaxie antibiotique des ITS,
notamment :

e diagnostic récent d'une ITS;

e statut séropositif au VIH;

e nombre plus élevé de partenaires sexuel-les récent-e-s;
e utilisation actuelle ou antérieure de la PrEP du VIH;

e utilisation récente de drogues injectables et recours au
chemsex;

e niveau d'éducation??23.2527,
Accés et utilisation non surveillés

Certains hommes gbHARSAH qui utilisent la doxy-PPE et
d'autres antibiotiques pour prévenir les ITS le font sous une
surveillance limitée de la part des prestataires de soins de
santé. Une petite enquéte nationale menée aupres d’hommes
gbHARSAH au Royaume-Uni a révélé que prés de la moitié

de ceux qui déclaraient utiliser un traitement prophylactique
contre les ITS ne savaient pas quel type d'antibiotique ils
utilisaient ou encore qu'ils utilisaient un antibiotique dont
I'efficacité en matiére de prévention des ITS n’est pas
éprouveée®. Les participant-e-s a des études menées au
Royaume-Uni, aux Pays-Bas, en Australie et en Espagne ont
déclaré s’approvisionner auprés de vendeur-euse-s en ligne
illégaux-ales ou de partenaires sexuel-le-s, ou encore d'utiliser
les comprimés restants de leurs propres traitements antérieurs
inachevés?223.31.32,

Sensibilisation

Des études ont montré que la connaissance de la doxy-PPE et
d'autres formes de prophylaxie antibiotique est généralement
faible a modérée chez les hommes gbHARSAH et les femmes
trans. L'enquéte pancanadienne Sexe au présent a révélé
gu’environ 25 % des personnes interrogées connaissaient la
prophylaxie par la doxycycline?'. Des études récentes menées a
I'étranger font état de taux de connaissance similaires, compris
entre 25 et 50 %2426.27.33,

Une étude américaine réalisée en 2024 a révélé que les
facteurs suivants étaient associés a la connaissance de la
doxy-PPE :

e enseignement supérieur;
e diagnostic récent d'une ITS bactérienne;

e discussion antérieure au sujet de la PrEP avec un-e
prestataire de soins de santé;

e prise antérieure d'une PrEP du VIH;
e fait de vivre dans une grande ville;

e fait de vivre dans un Etat ou I'égalité des personnes LGBTQ
est mieux reconnue?.

Intérét pour la doxy-PPE

Parmi les hommes gbHARSAH qui ont entendu parler de la
doxy-PPE, I'intérét pour son utilisation varie considérablement.

Au Canada, I'enquéte Sexe au présent menée en 2022 a révélé
qu’'un tiers des personnes n’utilisant pas la doxy-prophylaxie
s'intéressaient a ce traitement, tandis qu’un autre tiers n’était
pas sr et que le dernier tiers n'était pas disposé a I'utiliser?’.
Des études menées a |'étranger ont montré des taux d'intérét
plus élevés, allant de 49 a 96 %2°27:2934,

Certains hommes gbHARSAH préférent la doxy-PPE a d'autres
options de prévention. Une récente enquéte nationale
australienne menée auprés de plus de 2 000 hommes
gbHARSAH et personnes non binaires a révélé que 76 %
d’entre eux et elles considéraient la doxy-PPE comme une
forme acceptable de prévention des ITS, contre 45 % pour
les condoms et 54 % pour la PrEP des ITS*. De méme, une
enguéte menée en 2018 aupres de 436 hommes gbHARSAH
fréquentant des cliniques de santé sexuelle a Vancouver et a
Toronto a révélé que 60 % des participants seraient préts a
utiliser la doxy-PPE pour prévenir la syphilis, contre seulement
44 % se disant préts a utiliser la doxy-PrEP3®.

Des études ont cerné les caractéristiques des participant-e-s
associées a l'intérét pour la doxy-PPE ou a la volonté de
prendre cet agent :

e diagnostic récent d'ITS;
e nombre plus élevé de partenaires sexuel-le-s;
e nouveaux-elles partenaires sexuel-le-s;

e prise d’une PreP du VIH;
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e perception d'un risque élevé d'ITS bactériennes;

e utilisation antérieure d'antibiotiques pour prévenir les ITS
bactériennes?!26:33.35.36,

Les inquiétudes concernant les conséquences a long terme de
I'utilisation de la doxy-PPE influent sur la volonté de certains
hommes gbHARSAH de I’envisager. Dans une étude, 80 % des
participants étaient initialement disposés a prendre la doxy-
PPE, mais apreés avoir pris connaissance de ses effets potentiels
sur la RAM, ce pourcentage n’était que de 60 %?2°. Dans une
autre étude, les participants qui se disaient préoccupés par la
RAM étaient moins enclins a considérer la doxy-PPE comme
une forme acceptable de prévention des ITS®>.

Pratiques, connaissances et attitudes en matiére de prescription
chez les prestataires de soins de santé

Aucune étude universitaire ne semble avoir été menée sur les
pratiques de prescription, la sensibilisation ou |'acceptabilité
de la doxy-PPE parmi les prestataires de soins de santé au
Canada. Toutefois, une récente consultation informelle du
personnel d'organismes communautaires, de prestataires de
soins de santé de premiére ligne et de responsables de la santé
publique dans dix provinces et territoires a fourni I'indication
gue de nombreux-ses prestataires de soins de santé sont

peu sensibilisé-e-s a la doxy-PPE et en ont une connaissance
limitée3’.

En 2022, les Centers for Disease Control and Prevention (CDC)
des Etats-Unis ont publié les résultats d'une enquéte en ligne
menée auprés de 1 500 prestataires de soins de santé (51 %
de prestataires de soins liés aux ITS; 49 % de prestataires de
soins non liés aux ITS). Dans I'ensemble, 32 % des personnes
interrogées ont déclaré avoir prescrit de la doxycycline pour

la prévention d'ITS. Comme prévu, cette proportion était plus
élevée chez les prestataires de soins liés aux ITS (42 %) que
chez les prestataires de soins non liés aux ITS (21 %)3%.

En ce qui concerne la volonté de prescrire la doxycycline pour
la prévention des ITS, les quelques études publiées semblent
indiquer une répartition égale entre ceux et celles qui sont
disposé-e-s a la prescrire et ceux et celles qui ne sont pas
disposé-e-s a la prescrire. Dans la méme enquéte des CDC
mentionnée au paragraphe précédent, 42 % des prestataires
ont déclaré que les bienfaits de la doxycycline prise a titre
préventif par les patient-e-s présentant un risque élevé d'ITS
I'emportaient sur le risque d’augmentation de la RAM (47 %
parmi les prestataires de soins liés aux ITS; 37 % parmi les
prestataires de soins non liés aux ITS)%.

Dans une étude américaine plus restreinte menée aupres de
76 prestataires de soins de santé, 43 % d’entre eux et elles
se sont dit-es d'accord ou tout a fait d’accord pour prescrire

la doxy-PPE a leurs patients gbHARSAH. Il est intéressant

de noter que ce pourcentage est passé a 90 % lorsque la
méme question a été posée aux participant-e-s dans le cadre
d'un scénario hypothétique selon lequel les CDC auraient
recommandé cette stratégie3.

Une étude qualitative utilisant des entretiens avec

30 prestataires de soins de santé de 13 villes américaines

ou la prévalence des ITS était élevée a signalé des attitudes
généralement positives a I'égard de la doxy-PPE. Toutefois,
certain-e-s participant-e-s ont fait part de leur appréhension
en raison de |'apparition potentielle d'une RAM. Les
participant-e-s ont estimé que davantage de données sur
I'innocuité a long terme renforceraient leur confiance dans la
doxy-PPE et que des lignes directrices cliniques les aideraient
a la prescrire de maniére responsable, avec une évaluation
appropriée de I'admissibilité, de la posologie et de la gestion
du traitement®?,
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