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Généralités	sur	le	papillomavirus	
humain



• Famille	des	Papillomaviridae
• Virus	non	enveloppé
• Capside	icosaédrique,	55	nm	de	diamètre

• ADN	double	brin	circulaire	d’environ	8	000	pb
• Plus	de	150	types	décrits	à	ce	jour	
• Tropisme	épithélial	cutanéo-muqueux
• Type	:	différence	nucléotidique	dans	la	région	

de	la	capside	(L1)	>	10	%

PAPILLOMAVIRUS	HUMAIN	:	STRUCTURE	ET	GENOME



Alpha	Papillomavirus	

HPV	à	bas	risque	oncogène HPV	à		haut	risque	oncogène
à Cancers	viro-induits

Condylomes,	papillomes

Groupe	1	:	carcinogène	
HPV	16,	18,	31,	33,	35,	39,	45,	51,	52,	56,	58,	59

Groupe	2A	:	probablement	carcinogène	HPV	68	

Groupe	2B	:	possiblement	carcinogène
HPV	26,	30,	34,	53,	66,	67,	69,	70,	73,	82,	85,	97

Groupe	3	:	non	classifiable	comme	carcinogène	
HPV	6,	11,	40,	42,	43,	44,	…

Cancer	du	col	de	l’utérus	(100	%)	
Cancer	du	canal	anal	(88	%)
Cancers	génitaux	(25-80	%)
Cancer	de	l’oropharynx	(31	%)

Les	types	d’HPV	couverts	par	les	différents	vaccins	sont	soulignés	 International	Agency	for	Research on	Cancer	(IARC)	;	https://monographs.iarc.fr/list-of-classifications-volumes

HPV6	et	HPV11	:	83	%	des	condylomes	acuminés			 HPV16	et	HPV18	:	70	%	des	cancers	du	col	de	l’utérus	

CLASSIFICATION	DES	HPV



HISTOIRE	NATURELLE	DE	L’INFECTION	HPV

90	%	de	clairance	
naturelle	dans	les	2	ans

• Persistance	HPV-HR
• VIH

Schiffman M,	Nat.	Rev.	Dis	Primers,	2016
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HPV	responsable	de	5-10	%	des	cancers

EPIDEMIOLOGIE	DES	INFECTIONS	HPV	DANS	LE	MONDE	

Nombre	de	nouveaux	cas/an	monde

Lésions	pré-cancéreuses bas	grade	(LSIL)	



Incidence
• 3	120	nouveaux	cas	par	an	(estimations	2013)
• 11ème cause	de	cancer	chez	la	femme	

Mortalité	
• 1	100	décès	par	cancer	du	col	de	l’utérus	par	an	(estimations	2012)
• 12ème cause	de	décès	par	cancer	chez	la	femme
• 51	%	des	décès	chez	les	femmes	de	25-64	ans

EPIDEMIOLOGIE DU	CANCER	DU	COL	DE	L’UTERUS	EN	FRANCE

Abramowitz et	al.,	Plos One,	2018	;	Binder-Foucard et	al.,	Rev Epidémiol Santé	Publique,	2014

Incidence	et	mortalité	du	cancer	du	col	de	l’utérus	par	âge,	France,	2012
(pour	100	000	femmes-années)

Age	moyen	au	diagnostic	:	51	ans
Age	moyen	au	décès	:	64	ans
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Dépistage	du	cancer	du	col	
de	l’utérus



STRATEGIE	DE	DEPISTAGE	
DU	CANCER	DU	COL	DE	L’UTERUS	EN	FRANCE	è 2020

• Fondée	sur	les	recommandations	Françaises	de	la	Haute	Autorité	de	la	Santé	(HAS)	de	2010

• Un	dépistage	cytologique	à	partir	d’un	frottis	cervico-utérin	tous	les	3	ans	de	25	à	65	ans,	
après	2	tests	normaux	à	1	an	d’intervalle	

• Recommandations	INCa 2016	:	« Conduite	à	tenir	devant	une	femme	ayant	une	cytologie	anormale »,	
algorithmes	de	prise	en	charge	et	suivi

• Taux	de	couverture	de	dépistage	par	frottis	cervico-utérin	:	61	% (2010	- 2014)

Indications	d’un	test	HPV	:	
- ASC-US	
- diagnostic	de	lésions	de	bas	grade	(LSIL)	
après	une	colposcopie	normale



TESTS	MOLECULAIRES		HPV	:	DETECTION	ADN	HPV	
• Détection	de	l’ensemble	des	HPV	de	haut	risque	oncogène	(HPV-HR)	:
- HPV	16	(toujours	individualisé)
- HPV	18	(individualisé	dans	la	majorité	des	kits)
- Autres	HPV-HR	en	« pool »	(31,	33,	35,	39,	45,	51,	52,	56,	58,	59,	68)

• PCR	en	temps	réel	ADN	HPV
Xpert®	HPV	(Cepheid) Cobas® HPV	(Roche) Anyplex®	II	HPV14	Detection

(Seegene)

- 16
- 18/45
- 31,	33,	35,	52,	58;	51,	59;	39,	56,	66,	68	

- 16
- 18
- 31,	33,	35,	39,	45,	51,	52,	56,	58,	59,	66,	68	

- 16
- 18
- 31
- 33
- 35
- 39
- 45
- 51
- 52
- 56	
- 58
- 59
- 66
- 68	



Variable Test	HPV	vs	Examen Cytologique

Détection	des	lésions	pré-cancéreuses Sensibilité	test	HPV	>	examen	cytologique	
(moindre	spécificité)

Réduction	de	l’incidence	des	lésions	pré-cancéreuses
de	haut	grade	et	des	cancers	du	col	

Efficacité	test	HPV	>	examen	cytologique	
(non	démontrée	pour	<	30	ans)

Durée	de	« protection »	contre	les	lésions	
pré-cancéreuses de	haut	grade	et	le	cancer	invasif

Plus	longue	après	un	test	HPV	négatif	qu’après	
un	examen	cytologique	négatif	è extension	possible	
des	intervalles	entre	2	dépistages

Coût-efficacité	du dépistage	primaire	 1	test	HPV	tous	les	5	ans	>	1	examen cytologique	tous	les	3	ans	

ANALYSES	CYTOLOGIQUES	ET	TESTS	HPV-HR	(1)



Risque	de	cancer	invasif	du	col	après	un	test	négatif	
(HPV- dans	le	bras	HPV	et	cyto.	normale	dans	le	bras	cyto.)

3,5	ans 5,5	ans

Cytologie 15,4	(IC	95	%	=	7,9	- 27,0)	 36,0	(23,2	- 53,5)	

HPV 4,6	(1,1	- 12,1)	 8,7	(3,3	- 18,6)	

Solid lines: HPV arm
Dotted lines: cytology arm

Ronco	et	al.,	Lancet,	2014	

ANALYSES	CYTOLOGIQUES	ET	TESTS	HPV-HR	(2)
• 4	essais	randomisés	Européens,	176	464	femmes	
entre	20	et	64	ans

• Suivi	médian	de	6,5	ans
• Survenue	de	107	cancers	cervicaux	invasifs		

Incidence	cumulée	de	cancer	du	col
(/100	000	femmes)



NOUVELLE	STRATEGIE	DE	DEPISTAGE	
DU	CANCER	DU	COL	DE	L’UTERUS	EN	FRANCE	(1)

• Avis	HAS	:	Juillet	2019	



NOUVELLE	STRATEGIE	DE	DEPISTAGE	
DU	CANCER	DU	COL	DE	L’UTERUS	EN	FRANCE	(2)

• Inscription	de	l’acte	à	la	Nomenclature	des	Actes	de	Biologie	Médicale	:	Mars	2020

• Parution	de	l’arrêté	au	Journal	Officiel	:	Août	2020



ALGORITHME	DE	DEPISTAGE	DES	FEMMES	DE	30	A	65	ANS



DEPISTAGE	ORGANISE	DU	CANCER	DU	COL	DE	L’UTERUS	

• Objectif		:	dépasser	les	60	%	de	dépistage	actuels	en	France
• Auto-prélèvement	vaginal	(APV)	:	alternative	possible	pour	les	femmes	>	30	ans	non	dépistées	
ou	insuffisamment	dépistées	:	test	HPV-HR	à	partir	d’APV	tout	aussi	sensible	pour	détecter	
les	lésions	pré-cancéreuses du	col	qu’à	partir	du	prélèvement	réalisé	par	le	clinicien



RECOMMANDATIONS	POUR	LES	POPULATIONS	PARTICULIERES

• Femmes	enceintes	:	pas	de	stratégie	de	dépistage	particulière

• Femmes	vivant	avec	le	VIH	:	la	HAS	préconise	l’actualisation	
des	recommandations	actuelles	du	groupe	d’experts	Morlat
(dernière	version	Août	2017)	afin	de	tenir	compte	de	l’évolution	
de	la	place	du	test	HPV	en	dépistage	primaire	du	cancer	du	col	(En	cours)

• Femmes	vaccinées	:	en	l’état	actuel	des	connaissances	
le	dépistage	reste	recommandé	selon	les	mêmes	modalités



Vaccination	contre	l’HPV



COMPOSITION	DES	VACCINS	CONTRE	L’HPV



Site Nombre de	cancer
attribuable	à	HPV/an

Fraction	attribuable
à	HPV16	et	HPV18

Fraction	attribuable	à	HPV	
6/11/16/18/31/33/45/52/58

Col	de	l’utérus 569	571 70	% 90	%

Canal anal 42	706 87	% 96	%

Vulve 11	011 73	% 87	%

Vagin 13	719 64	% 85	%

Pénis 17	332 70	% 85	%

Oropharynx 29	829 85	% 90	%

Total 684	068 72	% 90	%

Contribution	relative	des	HPV16/HPV18	et	des	
HPV6/11/16/18/31/33/45/52/58	aux	cancers	HPV+	par	site	

• HPV16	et	HPV18	sont	couverts	par	les	3	vaccins	actuellement	disponibles
• HPV6/11/16/18/31/33/45/52/58	:	types	d’HPV	présents	dans	le	vaccin	nonavalent

Données	de	Globocan 2018	(https://www.uicc.org/new-global-cancer-data-globocan-2018)	et	adapté	de	Martel	et	al., Int.	J.	Cancer,	2017

VACCINS	CONTRE	L’HPV	ET	PROTECTION



EVOLUTIONS	DES	RECOMMANDATIONS	DE	LA	VACCINATION	HPV	EN	FRANCE	

RECOMMANDATIONS PARTICULIÈRES
La vaccination contre les HPV est également recommandée :
• jusqu’à l’âge de 19 ans, chez les enfants et adolescents transplantés (ayant reçu une greffe) ou vivant avec 

le VIH et dès l’âge de 9 ans, chez les enfants candidats à une transplantation d’organe solide ;
•jusqu’à l’âge de 26 ans, chez les hommes ayant ou ayant eu des relations sexuelles avec d’autres hommes.



COUVERTURE	VACCINALE	HPV	EN	FRANCE

• Faible	couverture	vaccinale et	disparités	régionales

Santé	Publique	France,	BEH	Sept.	2019
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COUVERTURE	VACCINALE	HPV	EN	EUROPE



Palmer	T et	al.,	BMJ,	2019

EFFET	DE	LA	VACCINATION	SUR	L’INCIDENCE	
DES	LESIONS	PRE-CANCEREUSES	DE	HAUT	GRADE

• Ecosse,	vaccination	(vaccin	bivalent)	de	routine	des	JF	de	12-13	ans	depuis	2008	(couverture	vaccinale	=	85	%)
• Comparaison	des	taux	d’incidence	des	lésions	pré-cancéreuses du	col	(cyto et	histo)	lors	du	1er dépistage	
• n	=	138	692

• Réduction	de	89	%	des	CIN3	dans	la	population	vaccinée	vs.	non	vaccinée
• Réduction	d’autant	plus	importante	que	la	vaccination	était	effectuée	tôt	

(- 86	%	si	vaccinée	à	12-13	ans	vs.	-51	%	si	vaccinée	à	17	ans
• Protection	de	groupe	observée	chez	les	JF	non	vaccinées	des	cohortes	plus	jeunes



Lei	J	et	al.,	NEJM,	2020

EFFET	DE	LA	VACCINATION	SUR	L’INCIDENCE	DES	CANCERS	DU	COL	DE	L’UTERUS

• Registres	suédois	période	2006-2017
• >1,6	millions	de	JF/femmes	dont	528	000	vaccinées
• Vaccin	quadrivalent
• Suivi	è âge	de	31	ans
• Cancer	du	col	:	19	femmes	chez	les	vaccinées	vs		

538 chez	les	non	vaccinées

• Réduction	de	88	%	(IC95	=	66-100)	du	risque	de	
cancer	quand	vaccination	avant	17	ans

• Réduction	de	53	%	(IC95	=	25-73)	du	risque	de	cancer	
quand	vaccination	entre	17	et	30	ans



ELARGISSEMENT	DES	RECOMMANDATIONS	DE	LA	VACCINATION	AUX	GARCONS	EN	FRANCE	

Applicable	au	1er Janvier	2021



VACCINATION	HPV	DES	GARCONS	DANS	LE	MONDE



Conclusions



2020	:	avancées	importantes	dans	la	lutte	
contre	le	cancer	du	col	de	l’utérus	en	France

• Changement	de	stratégie	de	dépistage	:	test	HPV-HR	suivi	d’un	examen
cytologique	si	présence	d’un	HPV-HR	

• Mise	en	place	du	dépistage	organisé	:	ä participation	au	dépistage

• Elargissement des	recommandations de	la	vaccination aux	garçons

• Challenge	d’augmenter	la	couverture	vaccinale,	désormais	données
en	vie	réelle	apportant	la	preuve	que	c’est	un	vaccin	anti-cancer



Merci	de	votre	attention	


