LE DEPISTAGE DU CANCER DU COL DE L'UTERUS,
PARLEZ-EN AVEC VOS PATIENTES !

Références pour les médecins généralistes et les gynécologues

L'accés aux sites référencés dans ce document peut se faire directement
depuis le site www.sante.cfwb.be en cliquant sur la thématique « cancer ».

En Belgique, le cancer du col représente le 8™ cancer en fréquence chez la femme. En 2008, 643 cas de cancers invasifs du col ont été recensés
en Belgique et 186 femmes en sont décédées.

Deux moyens d'action pour réduire la morbidité et la mortalité liées au cancer du col de I'utérus sont actuellement disponibles : le dépistage et
la vaccination.

CONSTATS ACTUELS DU DEPISTAGE EN BELGIQUE

Le dépistage par frottis cytologique permet d‘éviter de nombreux cancers invasifs du col de I'utérus. Cependant, en Belgique, la couverture de dépistage
qui avoisine les 60% chez les femmes de 25 a 65 ans reste insuffisante pour avoir un effet significatif sur I'incidence des cancers invasifs.

Cedi s'explique notamment par une participation insuffisante de certains groupes, particuliérement les femmes agées et les personnes en situation socio-
économique défavorisée ainsi que par un suivi insuffisant des anomalies détectées.

On constate que des patientes de milieu socio-économique favorisé sont dépistées trop fréquemment; par contre, les femmes en situation socio-économi-
quement défavorisée et issues de limmigration récente bénéficient trop rarement du dépistage et sont donc plus a risque de présenter des cancers invasifs.
Par ailleurs, il existe un risque de surtraitement d'affections régressant spontanément, car le frottis est trop fréquent chez les jeunes femmes.

EVOLUTION DU CANCER DU COL DE L'UTERUS

Les cancers du col de I'utérus trouvent, dans la presque totalité des cas, leur origine dans une infection persistante par certains papillomavirus humains

(HPV) cancérogenes a transmission sexuelle. La contamination se fait de muqueuse a muqueuse. On estime qu'environ 80% des femmes seront infectées

un jour par le HPV. La plupart des infections sont asymptomatiques et guérissent spontanément dans les 6 a 18 mois aprés la contamination. Une mino-

rité des infections persistent. Il 'y a pas de traitement de l'infection au HPV.

Linfection entraine des modifications des cellules au niveau de la jonction entre I‘épithélium épidermoide de I'exocol et I€pithélium cylindrique de

I'endocol. Le développement de Iésions épithéliales précancéreuses et leur progression surviennent lorsque le virus persiste dans 'épithélium du col.

Les Iésions précancéreuses évoluent généralement tres lentement pour aboutir, dans certains cas, aprés 10 a 15 ans, a un carcinome.

On estime que seules 10% environ des Iésions épithéliales de bas grade évoluent apres plusieurs années vers un grade plus élevé et environ 1% vers un

cancer invasif.
Douze types de papillomavirus sont considérés comme carcinogénes (HPV16, HPV18, HPV31, HPV33, HPV35, HPV39, HPV45, HPV51, HPV52, HPV56,
HPV58 et HPV59) et 6 types comme probablement carcinogénes (HPV.26, HPV53, HPV66, HPV68, HPV/73 et HPV82). Les HPV 16 et 18 sont retrouvés dans
plus de 70% des cancers du col utérin. Les autres types identifiés dans les cas de cancer du col en Europe sont par ordre décroissant les HPV 33, 31, 45,
56, 35 et 52. Lensemble de ces types de HPV sont responsables de prés de 90% des cancers du col.

Le cancer invasif du col est le plus souvent de type épidermoide ; I'adénocarcinome est moins fréquent.

Le pronostic des cancers invasifs du col est lié a son stade lors du diagnostic (Pr Baldauf - Strashourg 2006). La survie a 5 ans aprés traitement est de :

© 85a99% au stade

® 604 80% au stade Il

©302a60% au stade Il

® 10 a20% au stade IV (trés étendu ou métastasé)

Certains facteurs accroissent le risque d‘évolution maligne en cas de Iésions intraépithéliales: une infection par le VIH, le tabagisme, les infections et

les inflammations du col (cervicite).




LA VACCINATION HPV
ourod)

papillomavirus
des jeunes filles !

La Fédération Wallonie-Bruxelles informe et propose la vaccination HPV, via la Promotion de la Santé a I'Ecole (PSE),
atoutes les jeunes filles en 2™ secondaire. L'acces gratuit au vaccin (Cervarix™) est proposé a toutes les jeunes filles agées de
13-14ans,quelavaccinationsoiteffectuée, selonlechoixdesparents, parlemédecindel’adolescente ouparlemédecinscolaire
(www.sante.cfwb.be, thématique « vaccination »).

Les vaccins (Cervarix™ et Gardasil™) sont également disponibles en pharmacie et partiellement remboursés pour les
jeunes filles qui ont atteint 'age de 12 ans mais pas encore I'age de 19 ans. Le codt patient en 2012 est d'environ 30 €
pour les 3 doses (www.chip.be).

Une brochure « Du neuf avec la vaccination papillomavirus des jeunes filles ! » est disponible (www.sante.cfwb.be, voir
dans Publications, Vaccination).

La vaccination se fait en 3 doses selon le schéma 0, 1 et 6 mois pour le Cervarix™ et 0, 2 et 6 mois pour le Gardasil™. Linjection dans le bras provoque
souvent une douleur passagere. Pour obtenir plus d'information sur ces vaccins, voir le site de I'Agence Européenne du Médicament : www.ema.europa.eu.

RECOMMANDATION

La patiente doit étre informée que le vaccin ne protége pas totalement. Actuellement on peut affirmer
que la protection connue donnée par le vaccin est de minimum 10 ans et que le dépistage par frottis du

col reste indispensable (entre 25 et 65 ans, tous les 3 ans).

LE DEPISTAGE

I INTERET DU DEPISTAGE

Le dépistage permet de diminuer l'incidence du cancer invasif du col de I'utérus

Des études cas-témoins montrent une forte corrélation statistique entre la pratique du dépistage par frottis et un risque réduit de cancer invasif du col
utérin. Un dépistage tous les 3 ans chez les femmes de 25 a 65 ans au moyen d'un frottis de col classique réduit de 90% l'incidence du cancer invasif du col.
Le dépistage permet de détecter des stades précancéreux

La longue latence entre I'apparition de I'anomalie cytologique et le cancer du col explique l'intérét du dépistage qui met en évidence des lIésions
précancéreuses.

Le dépistage permet d'orienter vers un traitement rapide, moins invasif, préservant la fertilité

I RECOMMANDATIONS SUR L'AGE ET LA FREQUENCE DU DEPISTAGE

RECOMMANDATION

Les deux premiers frottis seront réalisés a un an d'intervalle a partir de 25 ans. S'ils sont normaux,

le dépistage sera préconisé — selon les recommandations européennes - a une fréquence d'un frottis
tous les 3 ans entre 25 et 65 ans.

Pourquoi 3 ans ? Cet intervalle permet de réduire de plus de 90% l'incidence des cancers invasifs du col. Une fréquence annuelle ne permet qu’un gain
minime supplémentaire et présente un risque de surdiagnostic et de surtraitement. Il y a de rares évolutions trés rapides d’un frottis négatif en carcinome
invasif; ces cas échappent a toute stratégie réaliste de dépistage.

Sur la base d'études cas-témoins et épidémiologiques, il semble peu opportun de débuter le dépistage avant 'age de 20 ans ou durant la période de 3 ans
qui suit le premier rapport sexuel.

La patiente doit étre informée, lors de la réalisation de I'examen, du but du frottis et des conséquences potentielles en présence d'anomalies éventuelles.
Il faut annoncer la nécessité de répéter I'examen en |'absence d'anomalies, si le frottis n'est pas interprétable.




VACCINATION
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I TECHNIQUE DE PRELEVEMENT

Le dépistage repose sur le prélevement de cellules a la surface du col au niveau de la zone de jonction entre I'exocol et 'endocol. Il est donc important que
la spatule ou la brosse de prélevement touche I'entiereté de la zone de jonction.
Les cellules épithéliales sont soit étalées immédiatement sur une lame et fixées, soit mises en suspension dans une solution.

I COMPTE-RENDU DU PATHOLOGISTE - LE SYSTEME DE BETHESDA
Le laboratoire d'anatomopathologie évalue la qualité du prélévement, recherche ensuite la présence d’anomalies cellulaires compatibles avec une Iésion
précancéreuse ou cancéreuse et émet une recommandation de suivi.

En présence d'anomalies et selon leur grade, une surveillance cytologique, des examens complémentaires ou des traitements sont réalisés : colposcopie,
recherche HPV et selon les cas biopsies ou conisation.

I QUALITE DU FROTTIS

La sensibilité du frottis cervical dépend de facteurs humains : qualité du prélevement et de la lecture des lames. Des faux positifs et faux négatifs existent.
La qualité du frottis étant un facteur essentiel de I'efficacité du dépistage, il est nécessaire d'obtenir du laboratoire un feedback sur cette qualité.

Ainsi, le rapport du laboratoire doit mentionner les éléments suivants :

o Satisfaisant (valide-adéquat) : le frottis est apte a détecter des anomalies du col utérin

* Non satisfaisant : le frottis est non interprétable. Il faut refaire un frottis aprés 3-6 mois.

Différents types de classification des anomalies existent : tableau de concordance

Bethesda
Dysplasie légére g)r\rlldylome LSIL : fow grade squamous intraepithelial lesion
1
Dysplasie moyenne CIN2
Dysplasie sévere s HSIL : high grade squamous intraepithelial lesion
Carcinome in situ (CIS)
(arcinome épidermoide invasif | Carcinome épidermoide invasif | Carcinome épidermoide invasif

I RESULTATS DU FROTTIS

Le résultat d'un frottis est exprimé selon 3 possibilités :
© Normal
* Modifications cellulaires bénignes
Les modifications cellulaires bénignes peuvent étre en rapport avec :
a) une infection (trichomonas, mycose, herpeés, etc.)
b) des modifications réactionnelles (inflammation, atrophie, radiation, etc.)
© Anomalies des cellules épithéliales
Cellules épidermoides
- Atypie de signification indéterminée (= ASCUS : atypical squamous cells of undetermined significance)
- Lésion intra-épithéliale de bas grade (= LSIL : low grade squamous intraepithelial lesion)
- Lésion intra-épithéliale de haut grade (= HSIL : high grade squamous intraepithelial lesion)
- Carcinome épidermoide invasif
Cellules glandulaires
- Atypie glandulaire de signification indéterminée (= AGCUS : atypical glandular cells of undetermined significance)
- Adénocarcinome (endocervical, endométrial, extra-utérin)




I ATTITUDES DE SUIVI, GENERALEMENT ADOPTEES, EN FONCTION DU RESULTAT DU FROTTIS

- compatibles avec un HSIL > colposcopie et biopsies

- en cas de frottis satisfaisant > 3ans

- compatibles avec un LSIL = contréle a 6 mois : colposcopie et biopsies

- en cas de frottis non satisfaisant = contrdle dans un

- de signification indéterminée | = contréle a 6 mois + recherche HPV

délai de 3 a 6 mois

(ASCUS) siHPV (-) = contréle a 2 ans
- de signification indéterminée | > colposcopie + biopsies + mise au point de I'endocol et
(AGCUS) de I'endometre

I FACTEURS INFLUENGANT LA QUALITE DU FROTTIS

© (es facteurs sont nombreux : menstruation, pertes de sang, inflammation ou infection vaginale, grossesse, post-partum (respecter 6 a 8 semaines de
délai aprés un accouchement), usage d’une médication vaginale, d'un lubrifiant (attendre 48h), atrophie génitale sévere liée a la ménopause.

NB e En cas de Iésion macroscopique suspecte, faire une biopsie d'emblée.

© Respecter un intervalle de 3 mois minimum entre 2 frottis ou aprés une chirurgie du col (régénération de I'épithélium).
® En cas de radiothérapie, il y a présence d’anomalies persistantes (a signaler a I'anatomopathologiste).

I LA DETECTION DU HPV

La recherche de papillomavirus humain a potentiel cancérogéne important n'est pas recommandée en dépistage, car si on détecte ainsi plus de dysplasies
séveres, on a également plus de faux positifs et en conséquence de colposcopies. Par ailleurs, la prévalence de linfection est tres élevée et la régression

spontanée survient dans 80% des cas.

Selon le Centre Fédéral d’Expertise des Soins de Santé (KCE), l'intérét du dépistage du HPV réside dans sa complémentarité vis-a-vis d'un frottis mon-
trant des atypies épidermoides de signification indéterminée (ASCUS), ou dans la détection précoce, aprés traitement, d’une Iésion précancéreuse
(www.kce.fgov.be, recherche «Dépistage du cancer du col de I'utérus et recherche du Papillomavirus humain (HPV)»).

RECOMMANDATION

Proposerunexamende dépistageréqulieratouteslespatientesentre 25 et65ans,aune
fréquence d’un frottis tous les 3 ans ou en recommander la pratique chez un confrére.

Il s'agit d’une recommandation européenne (http://bookshop.europa.eu/en/home/ ¥
- European guidelines for quality assurance in cervical cancer screening).

Le dépistage des cancers est repris dans le DMG+.

Informer les femmes (dépliant, site, etc.).
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