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Le test HPV sur auto-prélévements : quel impact sur la détection
des lésions précancéreuses du col de ’utérus et la participation
des femmes sous-dépistées ?
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Le lien causal entre le papillomavirus (HPV) et la survenue d’un cancer du col de 1’utérus est désormais admis (1).
Le test HPV, qui consiste a détecter I’ADN du virus sur un prélévement effectué au niveau du col utérin, s’est fait
une place dans I’algorithme de dépistage de ce cancer. Devant une faible participation des femmes en Belgique - la
couverture globale est d’environ 60%- la recherche de leviers d’action pour améliorer le taux de participation au
dépistage est primordiale (2). En effet, la plupart des cancers surviennent chez des femmes n’ayant jamais été
dépistées ou ne participant pas au dépistage de routine (3,4).

Dans cette perspective, Minerva (5) analysait en 2015 une étude d’observation incluant 3 cohortes, qui montrait qu’un
auto-prélévement pour la détection de I’infection du col de ’utérus a HPV associé a un programme éducatif intensif
augmentait le taux de participation au dépistage (6). Toutefois, cette participation était principalement augmentée
chez les femmes qui consultaient déja réguliérement pour un frottis du col de ['utérus. Elle n’atteignait pas la cible
représentée par les femmes écartées du dépistage. Par ailleurs, 1’étude présentait des défaillances importantes sur le
plan méthodologique, ne permettant pas de remettre en cause les recommandations alors en vigueur.

Aujourd’hui, il est admis que le taux de réponse pour réaliser le test HPV est supérieur lorsque des kits d’auto-
prélévements sont envoyés au domicile des patientes, plutot que de solliciter les patientes par une lettre d’invitation
ou de rappel classique (7,8). Par ailleurs, on sait que lorsqu’on utilise la technique d’amplification du signal (plutot
qu’une PCR) pour détecter I’ADN viral des HPV a haut risque sur les auto-prélévements, le test est moins sensible
et moins spécifique que s’il est effectué sur un prélévement obtenu par le clinicien (9). Pour rappel, la méthode
d’amplification du signal repose sur I'hybridation en milieu liquide des séquences d’HPV a I’aide de sondes ARN.
Les hybrides formés sont alors révélés par des anticorps anti-hybrides couplés a la phosphatase alcaline, ce qu'on
appelle I'amplification du signal. La réaction induite est ensuite détectée par chimioluminescence. Les tests fondés
sur la PCR consistent en la réplication ciblée d'ADN des HPV in vitro, via des amorces oligonucléotidiques. La
« prolifération » de I'ADN ainsi obtenue est 1a aussi, le plus souvent, détectée par chimioluminescence (10).

L’intérét de cette nouvelle méta-analyse (11), menée par Marc Arbyn (du Centre du Cancer belge), réside dans
I’actualisation des connaissances dans ce domaine. L objectif est d’évaluer les performances intrinséques des tests
de détection des HPV a haut risque sur les auto-prélévements, et I’efficacité des stratégies basées sur ces auto-
prélévements pour atteindre les femmes sous-dépistées.

Cette méta-analyse actualisée est composée de 56 études d’évaluation diagnostique et 25 essais controlés randomisés.
Ces derniers comparent une intervention — envoi de courrier a toutes les femmes, invitation des femmes a demander
un kit d’auto-prélévements, campagnes communautaires ou porte-a-porte - avec un groupe contrdle pour lequel les
femmes recoivent une invitation ou un rappel a effectuer un test de dépistage au moyen d’un prélévement effectué
par un médecin.

Les résultats montrent que les tests HPV basés sur PCR sont aussi sensibles sur les auto-prélévements que sur les
prélévements réalisés par un clinicien pour détecter des 1ésions CIN 2 ou CIN 3 : sensibilité relative poolée (pooled
relative sensitivity) de 0,99 avec IC a 95% de 0,97 a 1,02. En revanche, lorsqu’ils reposent sur I’amplification du
signal, la sensibilité est moins importante pour les auto-prélévements que pour les prélévements cliniques : pooled
ratio de 0,85 avec IC a 95% de 0,80 a 0,89. Concernant la spécificité de ces mémes tests pour exclure une lésion de
type CIN 2, elle est dans tous les cas inférieure sur les auto-prélévements : 2% de moins (PCR) ou 4% de moins
(amplification du signal) que sur les prélévements médicaux.

Les actions ou les femmes devaient elles-mémes demander un kit d’auto-prélévement ne sont statistiquement pas
plus efficaces qu’une lettre d’invitation (en intention de traiter, la participation relative est de 1,22 avec IC a 95% de
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0,93 a 1,61). En revanche, le fait d’offrir directement aux femmes sous-dépistées un dispositif d’auto-prélévement
génere des taux de participation ¢€levés, supérieurs a 75%. On constate au minimum, en intention de traiter, une
participation relative de 1’ordre de 2, que ce soit pour les actions d’envoi de courrier a I’ensemble des femmes
(participation relative poolée ou pooled relative participation de 2,33 avec IC a 95% de 1,86 24 2,91), les campagnes
communautaires (participation relative de 2,58 avec IC a 95% de 1,67 a 3,99) ou le porte-a-porte (participation
relative de 2,01 avec a 95% de 0,66 4 6,15). Ces bons résultats sont toutefois assortis d’une forte hétérogénéité inter-
études (test d’I* > 95%).

Conclusion

Lorsqu’ils fonctionnent sur la technique de PCR, les tests HPV réalisés sur auto-prélévements sont aussi sensibles
que sur prélévements cliniques mais 1égérement moins spécifiques. Pour atteindre les femmes habituellement sous-
dépistées, la stratégie consistant a offrir des kits de prélévements aux femmes est généralement plus efficace que
I’envoi simple d’une invitation. Toutefois, elle est également beaucoup plus chére (12), avec des taux de réponse trés
variables en fonction de multiples parametres liés a I’organisation de ces actions et a leur nature. A ce titre, et afin
d’évaluer 1’adhésion de la population et la transférabilité¢ de telles mesures, des études pilotes devraient &tre menées
avant de promouvoir des stratégies de dépistages sur auto-prélévements a plus grande échelle.

Pour la pratique

Concernant I’efficacité du test HPV, cette nouvelle étude ne remet pas en question les recommandations du KCE de
2015 indiquant que « le test hrHPV-DNA devrait remplacer le test cytologique (Pap-test) comme premier test de
dépistage du cancer du col de 1’utérus, étant donné qu’il apporte une meilleure protection que la cytologie contre ce
cancer a partir de I’age de 30 ans. Chez les femmes de moins de 30 ans, le dépistage devrait continuer a se faire par
cytologie (Pap-test) suivie d’un triage par test hrHPV, comme c¢’est actuellement recommandé¢ en Belgique » (2).
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