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Test HPV pour le dépistage du cancer
du col utérin: La réticence des cyto-
pathologistes suisses aux nouvelles
recommandations est-elle justifiée?
Courrier des lecteurs relatif a: Raineri I, Bongiovanni M,
Bode-Lesniewska B, Bode PK, BubendorfL, Kilgus S, et al.
Prévention du cancer du col de I'utérus: dépistage HPV en

premiere intention versus cytologie. Forum Med Suisse.
2019;19(37-38):608-10.

Dans un récent article publié dans le Forum
Meédical Suisse par un collectif de membres de
la Société Suisse de Cytologie (SSC), nous li-
sons que la SSC est réticente a l'introduction
en Suisse du test du papillomavirus humain
(HPV) comme moyen de dépistage du cancer
du col utérin [1]. Cette position se trouve en
contradiction aux nouvelles recommanda-
tions de la Société Suisse de Gynécologie et
d’Obstétrique (SSGO) relatives au dépistage du
cancer du col utérin [2].

Dans cette bréve contribution, nous souhai-
tons apporter quelques clarifications et re-
marques a l'article de la SSC puisque le test
HPV devrait supplanter a terme le test de
Papanicolaou (Pap-test).

Test HPV versus Pap-test

Lefficacité d'un test en matiere de dépistage
n’est pas uniquement jugée sur sa spécificité.
On doit évaluer la performance globale, le
risque d’'une lésion survenant apres un dépis-
tage, le rapport cott/efficacité de méme que
les avantages et inconvénients. Cette évalua-
tion comprend aussi l'intégration du test aux
différentes stratégies de dépistage durant
toute la vie d'une femme. Depuis plus de
15 ans, des essais cliniques randomisés in-
cluant des cohortes considérables, des méta-
analyses et des analyses médico-écono-
miques modélisées ont démontré dans les
différents pays ol ces essais ont été conduits
et plus globalement au niveau mondial, que
lefficacité du test HPV était nettement supé-
rieure a celle du Pap-test. Les décideurs poli-

tiques en matiere de santé publique des diffé-
rents pays dans le monde et I'Organisation
mondiale de la santé (OMS) se sont basés sur
cette évidence pour recommander 'adoption
et 'implémentation du test HPV en remplace-
ment du Pap-test (voir le tableau S1 dans I'an-
nexe joint al'article en ligne).

Le test HPV détecte plus de 90% des lésions

précancéreuses de haut grade et sa sensibilité

relative est 25% (95% CI : 15-36%) supérieure a

celle du Pap-test seul [3]. En compilant plu-

sieurs études randomisées, il apparait que le

test HPV détecte 50 a 60% (risque relatif 1,4 a

1,6%) plus des lésions précancéreuses de haut

grade que le Pap-test lorsqu'une femme est

dépistée pour la premiere fois [4].

Cette performance (meilleure sensibilité) ap-

porte deux bénéfices importants aux femmes

dépistées par rapport au Pap-test:

— une détection plus précoce des lésions pré-
cancéreuses, conduisant a un traitement
sans délai, avec pour bénéfice une réduc-
tion de l'incidence du cancer invasif dans
les 4 a 5 ans [5] et une réduction de la mor-
talité dans les 8 ans [6];

- une meilleure protection (risque moins
élevé), permettant de proposer un allonge-
ment des intervalles de 5 a 10 ans entre
deux tests [5-11].

Lallongement des intervalles a 5 ans atténue

les inconvénients de la spécificité réduite du

test HPV, en diminuant le nombre de faux
positifs; la majorité des infections HPV ré-
gressent d’elles-mémes durant l'intervalle de

5 ans. Ainsi la balance avantages-inconvé-

nients penche en faveur d'un test HPV effec-

tué tous les 5 ans par rapport au Pap-test effec-
tué tous les 3 ans [12]. Il en va de méme pour le
rapport colt/efficacité qui reste également en

faveur du test HPV [13].

Le test HPV procure en outre deux avantages

non négligeables par rapport au Pap-test, qui

sont, (a) une meilleure détection de I'adéno-
carcinome in situ et invasif dont l'incidence
augmente dans I'ensemble des pays occiden-

Tableau 1: Recommandations de la Société Suisse de Gynécologie et d'Obstétrique (SSGO),

Mars 2018 [2].

Groupe d’'age

Recommandations SSGO, 2018

<21 ans Pas de dépistage

21-29 ans Dépistage cytologique (Pap-test) tous les 3 ans

30-70 ans Dépistage avec le test HPV (haut-risque) tous les 3 ans ou le test cytologique
tous les 3 ans

>70 ans Arrét du dépistage si les tests précédents sont négatifs

NB: Le dépistage primaire combiné (test HPV + Pap-test) n'est pas recommandé.

HPV: papillomavirus humain; Pap: Papanicolaou.
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taux, et (b) la possibilité d’effectuer le test par
auto-prélevement chez les femmes a risque
ou défavorisées qui ne participent pas au pro-
gramme de dépistage ce qui permettra d'amé-
liorer la couverture de la population-cible en
Suisse [14].

En outre, il faut tenir compte de l'effet de la
vaccination anti-HPV sur les valeurs prédic-
tives étant donné qu’elles sont tributaires de
la prévalence des infections au sein d'une
population. Les experts ont estimé que la
valeur prédictive positive de la cytologie (test
subjectif) allait passer de 50-70% a 10-20%
dans les populations de femmes vaccinées
[15], alors que le test HPV (test objectif) sera
moins affecté.

Réserves énoncées au changement

de paradigme

Bien que les bénéfices résumés ci-dessus

plaident en faveur d’'un test HPV pour le dépis-

tage primaire, un certain nombre de ré-
serves ont été émises:

- manque d'un systéme organisé de dépis-
tage afin d’assurer un intervalle de controle
tous les 5 ans pour les femmes HPV néga-
tives;

- cofts initiaux élevés du test HPV;

— spécificité limitée du test HPV;

— hésitation des cytopathologistes habitués
au Pap-test et crainte pour le métier de cy-
totechnicien-ne;

— hésitation des gynécologues craignant
qu'un délai supérieur a 3 ans comporte un
risque d'omission de diagnostic précoce et
par conséquent un traitement tardif de la
maladie.

Dans ce contexte, les recommandations de

la SSGO (tab. 1) doivent étre comprises comme

expérimentales et flexibles [16] avec une ré-
évaluation ultérieure une fois que les réserves
énoncées auront été levées.

La mise en route d’'un programme national de

dépistage organisé améliorerait sans doute

le suivi régulier et la prise en charge satis-

faisante des patientes, tout en contribuant a

laréalisation d’'une couverture optimale, effi-

cace et économiquement supportable pour la
population-cible. A T'ere vaccinale anti-HPV,
la nécessité d'un tel programme est mani-
feste, d’autant que la possibilité existerait
d’intégrer le dépistage du cancer du col utérin

a d’autres dépistages organisés déja existants

(sein et colon pour certains cantons). L'intro-

duction d’outils informatiques modernes

sécurisés faciliteront cette intégration [16].

Un programme organisé permettrait égale-

ment d’atteindre les femmes qui ne se font
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pas dépister a cause de leur status social pré-
caire et limiter ainsi les inégalités de l'acces
au dépistage.

Le colit actuel du test HPV évoluera inévita-
blement a la baisse vu le nombre croissant de
tests HPV validés en concurrence sur le mar-
ché (voir le tableau S2 dans l'annexe joint a
l'article en ligne). Le prix pourrait étre négocié
a la hauteur de celui du Pap-test et étre rem-
boursé par les caisses maladie.

Les études ont montré que la spécificité rela-
tive du test HPV est 6% (95% CI: 4-7%) infé-
rieure au Pap-test [3]. Dans un contexte de
dépistage populationnel, la recommandation
de dépister les femmes a partir de 30 ans
(tab. 1) associée une stratégie de triage des
femmes HPV-positives utilisant le Pap-test, le
génotypage et différents marqueurs de risque
devrait permettre de réduire le taux d’'orien-
tation inutile vers la colposcopie et d’offrir un
suivi optimal aux femmes.

IIn’y a pas de doute que l'introduction du test
HPV en premiére intention va représenter un
profond bouleversement de la spécialité de
cytopathologie. L'inquiétude majeure est la
baisse du nombre des Pap-tests a réaliser et
son corollaire dans la baisse du nombre de
postes de cytotechnicien-ne disponibles.
Plusieurs Sociétés de Cytologie se sont déja
préoccupées de cette évolution et de la préser-
vation des compétences. Les Etats-Unis, pays

Replik

Mit grossem Interesse haben wir als Autorin-
nen und Autoren des Artikels «Zervixkarzi-
nomvorsorge: primdres HPV-Screening ver-
sus Zytologie» [1] die Darstellungen von Herrn
Prof. Pétignat und Kollegen [2] gelesen. Als
Zytopatholog(inn)en kdnnen wir nur noch
einmal festhalten, dass wir nicht fundamen-
tal gegen ein priméres Screening auf humane
Papillomaviren (HPV) sind, solange es in einem
gut organisierten Screening-Programm basie-
rend auf internationalen Richtlinien mit ent-
sprechend angepassten Screening-Intervallen
stattfindet. In der Schweiz fehlen derzeit
Bestrebungen, ein organisiertes Screening
einzufihren, das die Hochrisikogruppe von
bisher nicht gescreenten Personen besser er-
fassen wiirde und das die Basis eines erfolg-
reichen priméiren HPV-Screenings ist, wie in
zahlreichen Studien gezeigt wurde. Auf un-
sere Argumente geht der Artikel von Herrn
Prof. Pétignat und Kollegen nicht ein, sondern
reduziert die Diskussion auf angebliche wirt-
schaftliche Motive der Zytopatholog(inn)en —
diesmal wird der Schutz der Arbeitsplatze
der Zytotechniker/innen angefiihrt. Dazu
muss man anmerken, dass die Ausbildung
dieser Berufsgruppe in der Schweiz mit

avec un dépistage opportuniste qui a déja in-
troduit le test HPV, ont proposé des solutions.
[17, 18]. Une des pistes importantes, compte
tenu des acquis de la profession de cytotech-
nicien-ne, est d’associer celle-ci plus étroite-
ment, apres un complément de formation, a
la lecture des lames en immunomarquage,
en fluorescence, en hybridation in situ et a
la réalisation des analyses en cytométrie et
«polymerase chain reaction» (PCR), y compris
les tests HPV. La profession pourrait en outre
s'impliquer dans la préparation deslames et le
controdle de qualité des examens cytologiques
non gynécologiques. Cela nécessitera d’adap-
ter les exigences théoriques et pratiques liées
al'obtention du diplome de cytotechnicien-ne,
avec le concours des différentes écoles suisses.
Ainsi, plus qu'une menace, nous voyons une
promesse d’évolution intéressante de la pro-
fession. Finalement, dans le souci de rassurer
les gynécologues et faciliter la transition, la
SSGO a proposé le choix du test HPV ou du
Pap-test apres l'age de 29 ans et le maintien
du délai de 3 ans pour les deux tests (tab. 1).

En conclusion, le dépistage du cancer du col
utérin par le test HPV en premiére intention
est le nouveau standard international et rem-
place progressivement le test cytologique.
Apres une période d’adaptation en appliquant
les recommandations de la SSGO, la Suisse
sera alignée avec les autres pays occidentaux

derjenigern in anderen Lindern, wie zum
Beispiel Deutschland, nicht gleichgesetzt
werden kann. Der Grossteil der Schweizer
Zytotechniker/innen hat die Ausbildung als
«Experte/in biomedizinischer Analytik HF»
abgeschlossen und kann so — ohne Umschu-
lung — in anderen Gebieten der Labordia-
gnostik tiatig werden, was Herrn Prof. Péti-
gnat und Kollegen offensichtlich nicht
bekannt ist. Es ist bedauerlich, dass in der
Schweiz im Unterschied zu anderen Landern
wie beispielsweise den USA offensichtlich
kein Wille besteht, eine sachliche Diskussion
zwischen den im zervikalen Screening invol-
vierten Fachgruppen zu fithren.
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et pratiquera une prévention basée sur la vac-
cination anti-HPV et le dépistage avec le test
HPV tous les 5 ans, susceptible d’éliminer le
cancer du col utérin [19].
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