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LA PREVENTION ET LA DETECTION PRECOCE, NOTAMMENT LES INTERVENTIONS VISANT
A DIMINUER LEXPOSITION, LE DEPISTAGE ET LE DIAGNOSTIC PRECOCE, PERMETTENT
DE REDUIRE LINCIDENCE DU CANCER ET LA MORTALITE ASSOCIEE ET D'AMELIORER
NOTRE QUALITE DE VIE. JUSQU'EN MARS 2015, LA SECTION DETECTION PRECOCE ET
PREVENTION (EDP) REUNISSAIT TROIS GROUPES : LE GROUPE PREVENTION ET MISE
EN €EUVRE (PRI), LE GROUPE ASSURANCE-QUALITE (QAS) ET LE GROUPE DEPISTAGE
(SCR). DEpPuIs, LA SECTION A ETE RESTRUCTUREE ET COMPORTE DESORMAIS
SEULEMENT DEUX GROUPES : LES GROUPES PRI ET SCR. LES ACTIVITES DU GROUPE
QAS AU cOURS DU BIENNIUM 2014—-2015 SONT PRESENTEES ICI SOUS LETIQUETTE DU

Groupre SCR.

Les recherches de la Section EDP
portent sur ['élaboration de politiques
de santé publique en adéquation avec
les ressources, ainsi que sur la mise au
point de stratégies de détection précoce
et de prévention réalisables, fiables et
rentables, pour lutter contre des cancers
fréquents, tels que les cancers du sein,
du col utérin, du cblon-rectum, de la
bouche, de 'cesophage et de I'estomac,
partout dans le monde, avec une priorité
particuliére accordée aux pays a revenu
faible et intermédiaire (PRFI). I est clair
que la prévention constitue la stratégie
a long terme la plus rentable pour lutter
contre le cancer. C’est pourquoi la Section
EDP s’intéresse tout particulierement au
développement et a la mise en ceuvre de
protocoles de vaccination efficaces, sans
danger et abordables, pour prévenir les
cancers associés au virus du papillome
humain (VPH). Elle étudie également
limpact de [I'éradication d’Helicobacter
pylori sur I'incidence du cancer gastrique.
En matiere de détection précoce, la
Section EDP explore de nouvelles
technologies et d'autres approches
de dépistage. Par ailleurs, elle étudie
limpact d’une meilleure sensibilisation

a la maladie et d'un meilleur acces
aux soins sur la détection précoce des
principaux cancers, notamment ceux du
sein, du col utérin, de la bouche et célon-
rectum.

La Section EDP congoit et conduit
des études en collaboration avec les
chercheurs des instituts nationaux du
cancer, des services de santé, des
universités et d'autres groupes de
recherche importants, tant a [lintérieur
qu'en dehors du CIRC. Elle travaille
aussi en étroite collaboration avec
d’autres organismes internationaux
pour développer, mettre en ceuvre et
promouvoir des stratégies efficaces
de prévention et de lutte contre le
cancer dans le cadre des programmes
nationaux. Par ailleurs, a travers ses
études, la Section ceuvre en permanence
au développement des ressources
pour la formation, a l'intensification des
actions de prévention et de détection
précoce, ainsi qu'au renforcement des
services de prévention et de détection
précoce au sein des systemes de santé
locaux. L'une de ses priorités consiste
en effet a mettre en place de réseaux de
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recherche sur le cancer dans les PRFI, Enfin, la Section GEN continue d’étendre  a traduire les résultats scientifiques en
pour faciliter 'échange d’expériences et sesrecherches surla mise en ceuvre, afin  terme de bien-étre pour les populations.
le développement des capacités locales. d’aider les systéemes de santé nationaux
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Le Groupe Prévention et mise en
ceuvre (PRI) étudie I'épidémiologie et la
prévention du cancer en s’intéressant plus
particulierement aux vaccins contre le virus
du papillome humain (VPH), a I'éradication
d’'Helicobacter pylori pour prévenir le
cancer de l'estomac, aux techniques de
triage des femmes VPH-positives, ainsi
qu’'a la promotion et a I'évaluation des
programmes de lutte contre le cancer du
col de l'utérus. Récemment, le Groupe
PRI a commencé a introduire des objectifs
de recherche relatifs a la mise en ceuvre,
dans ses projets et ses interventions au
niveau national.

ETUDES SUR LE CANCER DU COL
DE L'UTERUS DANS LA PROVINCE
DE GUANACASTE, AU CoSsTA Rica

L'essai vaccinal du Costa Rica (EVC)
a recruté environ 7500 femmes, agées
de 18 a 25 ans, pour participer a un
essai aléatoire du vaccin bivalent anti-
VPH (VPH 16/18). Les résultats finals
ont confirmé [lefficacit¢ du vaccin
pour prévenir les lésions du col utérin
associées aux VPH 16/18 et a d’autres
types de VPH. Le suivi se poursuit,
tandis qu'un nouveau groupe de
témoins non vaccinés a été constitué
a l'occasion d'une vaccination croisée
pour évaluer l'efficacité et I'innocuité du
vaccin a long terme (Gonzalez et coll.,
2015 ; Panagiotou et coll., 2015). Une
analyse combinée a confirmé I'efficacité
protectrice du vaccin indépendamment
du nombre de doses (Kreimer et coll.,
2015a). Un projet d'essai vaccinal
aléatoire avec une seule dose au lieu de
deux des vaccins bivalent et nonavalent
est en cours. Lefficacité du vaccin contre
les infections a VPH 16/18 de la vulve
a également fait I'objet d’'une évaluation
(Lang Kuhs et coll., 2014a).

ETUDE MULTICENTRIQUE DES METHODES
DE TRIAGE ET DE DEPISTAGE DU VPH
(ESTAMPA)

L'étude ESTAMPA vise a évaluer les
techniques de triage et de dépistage du
cancer du col utérin, en Amérique latine.
Environ 50 000 femmes, &gées de 30 a
64 ans, seront dépistées au moyen d’'un
test VPH ; toutes les femmes positives
pour le VPH seront orientées vers une
colposcopie, une biopsie et un traitement
si besoin. Elles seront rappelées pour un
deuxiéme dépistage au bout de 18 mois.

RAPPORT BIENNAL 2014/2015

Figure 1. Etude ESTAMPA : participants au cours sur la pathologie du col utérin qui a eu lieu

a Cuernavaca, Morelos, au Mexique, du 11 au 13 février 2015. © CIRC/Roland Dray.

L'objectif principal, c’est lidentification
des lésions précancéreuses de haut
grade. On évaluera donc la performance
des techniques de triage visuelles,
cytologiques et moléculaires pour
identifier les femmes VPH-positives, a
risque plus élevé de cancer du col utérin,
et contribuer ainsi a la mise en ceuvre du
dépistage organisé de ce cancer dans la
région. L'étude a débuté en Colombie, au
Paraguay, au Honduras et en Uruguay
(recrutement d’environ 8000 femmes) et
se poursuivra bientét au Costa Rica, en
Argentine, au Pérou, au Mexique et en
Bolivie (Figure 1).

EPIDEMIOLOGIE ET PREVENTION
DE L'INFECTION A #. PYLORI ET CANCER
DE L'ESTOMAC

L'étude ENIGMA se penche sur
I'épidémiologie de l'infection a H. pylori
et le cancer de I'estomac dans le monde.
La prévalence de l'infection, les lésions
précancéreuses et les cofacteurs
sont étudiés dans des échantillons de
population originaires de régions a
haut risque et bas risque. Une analyse
multi-niveaux (écologique, transversale
et analytique) permettra d’évaluer la
prévalence de [linfection en fonction
de I'dge pour prévoir les tendances
du cancer gastrique, ainsi que les
facteurs environnementaux, bactériens
(notamment le microbiome) et liés a I'hote,
expliquant sa répartition géographique.
L'étude ENIGMA est terminée dans les
régions a haut risque et bas risque du
Chili (700 personnes dans chaque). Il est
prévu de 'étendre a tous les continents.

En collaboration avec le National Cancer
Center de la République de Corée, le
Groupe PRI conduit un essai clinique
contrblé aléatoire (étude HELPER),
destiné a évaluer 'impact de I'éradication
d’'H. pylori sur l'incidence du cancer de
'estomac. L'objectif consiste a recruter
11 000 personnes, agées de 40 a 65 ans,
qui passent une endoscopie dans le cadre
du Programme national de dépistage du
cancer. Les personnes positives pour
H. pylori recevront soit un traitement
d’éradication (quadruple thérapie), soit
un placebo. Tous les participants a
I'étude (environ 1200 recrutés a ce jour)
seront régulierement dépistés tous les
2 ans, pendant 10 ans, dans le cadre
du Programme national de dépistage du
cancer.

Le Groupe PRI a également débuté
un essai aléatoire avec I'Université de
Lettonie pour déterminer sile dépistage de
l'infection a H. pylori combiné au dosage
des pepsinogénes, suivi d'une thérapie
d’éradication chez les individus positifs
pour H. pylori et d’'un suivi endoscopique
de tous ceux présentant une atrophie
gastrique, réduit la mortalité par cancer
de I'estomac par rapport au protocole de
soins standard. Cette étude prévoit de
recruter 30 000 personnes, agées de 40
a 64 ans, en Lettonie, en Biélorussie et en
Fédération de Russie (recrutement pilote
d’environ 3000 personnes a ce jour).

En décembre 2013, le Groupe PRI
a réuni des experts pour examiner
les données concernant le role des
stratégies d’éradication d’'H. pylori dans



Figure 2. Eradication d’Helicobacter pylori comme stratégie de prévention du cancer de I’estomac. Le Groupe de travail s’est réuni au CIRC,
alLyon, du 4 au 6 décembre 2013. © CIRC/Roland Dray.

Helicobacter pylori eradication as a strategy for preventing gastric cancer

4-6 December 2013, IARC, Lyon

la prévention du cancer de I'estomac.
Les experts ont conseillé d’'envisager
des programmes de recherche dans
les régions a haut risque pour évaluer
scientifiquement la valeur de telles
interventions (Herrero et coll., 2014a)
(Figure 2).

PREVENTION DU CANCER DU COL
DE L'UTERUS EN AFRIQUE

En collaboration avec le Département
Santé et recherches génésiques (RHR
pour Reproductive Health and Research)
de [I'Organisation mondiale de Ila
Santé (OMS) et la République-Unie de
Tanzanie, le Groupe PRI participe a une
étude comptant plus de 2000 femmes, qui
vise a renforcer le dépistage du VPH et
a évaluer la reproductibilité, la faisabilité

et l'acceptabilité des tests de détection
rapide du virus a différents niveaux du
systeme de santé (étude AISHA). Par
ailleurs, toujours en collaboration avec le
Département RHR, le Groupe PRI planifie
un vaste essai des trois algorithmes de
dépistage et de traitement actuellement
recommandés par I'OMS (étude CESTA).

SOUTIEN AUX PROGRAMMES
DE DEPISTAGE DU VPH

ET DE VACCINATION ANTI-VPH
EN AMERIQUE LATINE

Dans le cadre du Programme national
argentin de dépistage du cancer du col
utérin basé sur la détection du VPH,
de nombreuses réunions politiques et
d’information ont eu lieu, des directives
et des matériels pédagogiques ont été

préparés et des laboratoires installés
dans la province Jujuy, la premiére a
appliquer le programme (Arrossi et coll.,
2015a). Un essai aléatoire en grappes au
sein de ce programme a montré un taux
de participation au dépistage quatre fois
plus important, quand les agents de santé
communautaires invitent les femmes a
réaliser elles-mémes le prélévement pour
le test VPH (échantillon auto-prélevés)
plutét que lorsqu’elles sont invitées a
se rendre dans un dispensaire (Arrossi
et coll.,, 2015b). L'extension aux autres
provinces d’Argentine est en bonne voie.
Les matériels développés et I'expérience
acquise seront certainement utiles aux
autres programmes conduits dans la
région, la plupart en collaboration avec le
Groupe PRI.
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Le Groupe Dépistage (SCR) conduit
des études sur la détection précoce des
cancers courants, essentiellement dans
les pays a revenu faible et intermédiaire
(PRFI) ou il évalue la précision,
'acceptabilité, la faisabilité, I'innocuité et
la rentabilité des méthodes de détection
précoce des cancers du sein, du col de
'utérus, du colon-rectum et de la bouche,
et de quelle fagon les résultats obtenus
peuvent influencer les politiques de
détection de la maladie dans ces pays
(Khuhaprema et coll., 2014 ; Krishnan
et coll., 2015 ; Parham et coll., 2015 ;
Rajaraman et coll., 2015). Le Groupe
fournit ainsi des indications scientifiques
visant a faciliter le développement de
politiques adaptées aux ressources pour
dispenser des services efficaces de

détection précoce (Sankaranarayanan et
coll., 2014a). Il évalue certaines mesures
de prévention primaire et cherche des
moyens pragmatiques d’intégrer a la
fois les stratégies de prévention primaire
et secondaire a la lutte contre le cancer
du col utérin (Sankaranarayanan et
coll., 2015). Le Groupe SCR s’attache
également a développer la formation et
des programmes éducatifs.

LUTTE CONTRE LE CANCER
DU COL UTERIN

Dans le cadre d’'une étude multicentrique
en Inde rassemblant 17 729 femmes et
jeunes filles, le Groupe SCR a comparé
I'efficacité d’'une vaccination contre le
virus du papillome humain (VPH) avec

une et deux doses de vaccins par rapport
au schéma vaccinal a trois doses, chez
les filles de 10 a 18 ans, pour prévenir les
néoplasies cervicales. Aprés 4 années
de suivi, les résultats montrent que
limmunogénicité obtenue avec de deux
doses n’est pas moins élevée que celle
obtenue avec trois doses. En ce qui
concerne la vaccination avec une seule
dose, méme si les taux d’anticorps
obtenus sont plus faibles, ils sont
cependant supérieurs aux taux observés
apres infection naturelle et les anticorps
sont aussi avides que ceux produits
par un schéma vaccinal a trois doses
(Figures 1 et 2). Les résultats montrent
également une protection similaire contre
les nouvelles infections et les infections
persistantes a VPH 16/18/6/11 quel que

Figure 1. Intensité de fluorescence moyenne (MFI : mean fluorescence intensity) pour les anticorps anti-VPH 16, 18, 6 et 11 L1, a différents

moments chez les jeunes filles qui ont terminé le schéma vaccinal (vaccination a J1, J60 et J180 pour le schéma a trois dosesoua J 1 et J180

pour le schéma a deux doses) et celles qui ne I'ont pas terminé (vaccination a J1 et J60 ou une seule dose). Extrait de Sankaranarayanan R,

Prabhu PR, Pawlita M, Gheit T, Bhatla N, Muwonge R, et coll., pour le groupe d’étude indien sur la vaccination anti-VPH (2015). Inmunogenicity

and HPV infection after one, two, and three doses of quadrivalent HPV vaccine in girls in India: a multicenter prospective cohort study. Lancet

Oncol. http://dx.doi.org/10.1016/S1470-2045(15)00414-3.
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Figure 2. Moyenne géométrique de l'indice d’avidité mesuré par l'intensité de fluorescence (MFI) pour les anticorps anti-VPH 16, 18, 6 et

11 L1, 18 mois aprés la premiére dose chez les jeunes filles qui ont terminé le schéma vaccinal et celles qui ne I'ont pas terminé. Extrait de

Sankaranarayanan R, Prabhu PR, Pawlita M, Gheit T, Bhatla N, Muwonge R, et coll., pour le groupe d’étude indien sur la vaccination anti-

VPH (2015). Immunogenicity and HPV infection after one, two, and three doses of quadrivalent HPV vaccine in girls in India: a multicenter

prospective cohort study. Lancet Oncol. http://dx.doi.org/10.1016/S1470-2045(15)00414-3.
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soit le schéma vaccinal a une, deux ou
trois doses.

Le Groupe SCR étudie I'impact a long
terme du dépistage par test VPH,
cytologie ou inspection visuelle a
l'acide acétique (IVA) sur lincidence
du cancer du col utérin, en assurant le
suivi de 230 000 femmes, en Inde. Il a
ainsi évalué les méthodes de triage des
femmes positives pour le VPH et I'lVA
(Muwonge et coll., 2014 ; Basu et coll.,
2015). Le triage des femmes positives
pour le VPH par cytologie ou IVA réduit
considérablement le recours a une
colposcopie, bien que 16 a 18 % des cas
de néoplasie cervicale intra-épithéliale
de grade 2 ou 3 (CIN2/3) n’aient pas été
détectés. Quant au test VPH, il permet un
triage tres efficace des femmes positives
pour I'lVA, avec une sensibilité a peine
plus faible (Basu et coll., 2015). Une
étude de suivi a évalué la validité de la
colposcopie pratiquée par les infirmieres
(Thulaseedharan et coll., 2015a).
Toujours en Inde, les résultats d’'une
étude portant sur 1109 femmes positives
pour le VIH ont mis en évidence un risque
élevé d'infection VPH de 41 % (Joshi et
coll., 2014). Concernant I'efficacité de la
coagulation a froid, une méta-analyse a
donné un taux de guérison de 95 % pour
les CIN2/3, comparable a celui obtenu
par cryothérapie ou résection (Dolman
et coll., 2014). En Zambie, le Groupe
SCR a procédé a une évaluation du
renforcement du Programme dépistage
par [VA/traitement (Parham et coll,
2015). Pour ce qui est du recours a la

colposcopie, les résultats montrent que
la charge virale VPH a un réle important.

En Thailande, le Groupe SCR a
également terminé une étude pilote a
laquelle participaient 6000 femmes pour
introduire le dépistage du VPH et le triage
par cytologie et génotypage du VPH. En
Cote d’lvoire, les résultats d’'une enquéte
menée auprés de 592 sages-femmes
des services de santé gouvernementaux
ont montré qu’en dépit de connaissances
suffisantes en matiere de prévention du
cancer du col utérin, il fallait renforcer
les actions destinées a améliorer les
comportements et les pratiques des
sages-femmes (Tchounga et coll., 2014).

DEPISTAGE DU CANCER DU SEIN

Dans le cadre d’'un essai aléatoire auquel
participent 130 000 femmes du district
indien de Trivandrum, la deuxiéme
campagne de dépistage par examen
clinique des seins (ECS) s’est achevée
et la troisieme campagne a débuté. Des
études ont lieu dans d’autres provinces
indiennes, afin d’évaluer le réle de la
sensibilisation au cancer du sein pour
améliorer la détection précoce et la survie
des patientes.

DEPISTAGE DU CANCER DE LA BOUCHE

En ce qui concerne I'histoire naturelle des
Iésions précancéreuses de la bouche,
un essai aléatoire de dépistage visuel
se déroule dans la province indienne
du Kérala. Cette cohorte a également

permis d’étudier la mortalité associée
aux maladies cardiovasculaires, au tabac
et a l'obésité, en Asie du Sud (Zheng
et coll., 2014). Au Sri Lanka, le Groupe
SCR étudie les apports et I'impact du
« marketing social » pour améliorer la
sensibilisation a la détection précoce des
cancers de la bouche.

DEPISTAGE DU CANCER COLORECTAL

En Thailande, une étude pilote rassem-
blant 130 000 personnes a montré
qu’il était possible d’introduire avec
succeés, au sein des services de santé
gouvernementaux, le dépistage du cancer
colorectal par test immunochimique de
recherche de sang occulte dans les
selles (RSOS), avec triage par coloscopie
des personnes positives et traitement
des adénocarcinomes et cancers peu
avancés par résection endoscopique
(Khuhaprema et coll,, 2014). Le
Groupe SCR apporte actuellement une
assistance technique au renforcement du
dépistage du cancer colorectal dans cinq
provinces thailandaises.

SOUTIEN TECHNIQUE AUX PROGRAMMES
NATIONAUX DE LUTTE CONTRE LE CANCER

Le Groupe SCR apporte un soutien
technique aux programmes nationaux
de lutte contre le cancer en Albanie,
en Algérie, en Bosnie-Herzégovine, au
Cambodge, en Chine, aux fles Fiji, en
Géorgie, au Liban, a Madagascar, en
Mauritanie, au Maroc, au Myanmar,
en Papouasie-Nouvelle Guinée, au
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Sri Lanka, en Thailande, au Timor
oriental, en Tunisie et en Ouzbékistan.
Il collabore pour cela avec les autorités
nationales, le siége et les bureaux
régionaux de I'Organisation mondiale de
la Santé (OMS), I'Agence internationale
de I'énergie atomique (AIEA) et le Fonds
des Nations Unies pour la Population
(FNUAP).

Le Groupe SCR participe a la préparation
du Rapport sur le dépistage en Europe
qui décrira l'état d’avancement et
la couverture des programmes de
dépistage des cancers du sein, du col
de l'utérus et du coélon-rectum, dans

a la deuxieme édition des directives
européennes d’assurance-qualité pour
le dépistage du cancer du col utérin
ont été publiés (Anttila et coll.,, 2015 ;
von Karsa et coll., 2015). En octobre
2014, le CIRC a lancé le nouveau Code
européen contre le cancer, ensemble
de recommandations essentielles pour
promouvoir la prévention primaire et

28 pays européens. Les suppléments secondaire de la maladie.
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