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HPV  : un virus trop souvent ignoré 



Liens d’intérêt

• MSD, Gilead, ViiV Healthcare, Theratechnologies, Janssen, Pfizer



Présentation des virus HPV



• 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



CLASSIFICATION DES HPV
• Plus de 150 types décrits à ce jour 
• Tropisme épithélial cutanéo-muqueux
• Type : différence nucléotidique dans la région de la capside (L1) > 10 %

Cutanés

Adapté de Egawa et al., Viruses, 2015



Alpha Papillomavirus 

HPV à bas risque oncogène HPV à  haut risque oncogène
 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



Epidémiologie des infections HPV
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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) 



4,5 % de tous les cas de cancers dans le monde (684 068 nouveaux cas par an) 
sont attribuables à HPV : 8,6 % chez les femmes et 0,8 % chez les hommes

Site Nombre de 
cas incidents

Nombre
attribuable à HPV

Fraction 
attribuable à HPV

Nombre attribuable par sexe

Hommes Femmes 

Col de l’utérus 569 571 569 571 100 % - 569 571

Canal anal 48 529 42 706 88 % 17 770 24 936

Vulve 44 220 11 011 25 % - 11 011

Vagin 17 589 13 719 78 % - 13 719

Pénis 34 464 17 332 50 % 17 232 -

Oropharynx 92 828 29 829 31 % 22 922 6 908

Total 807 201 684 068 - 57 924 626 145

Nombre de cancers par an dans le monde attribuables à HPV 

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

EPIDEMIOLOGIE DES INFECTIONS HPV



Site Nombre de cancer
attribuable à HPV

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

EPIDEMIOLOGIE DES INFECTIONS HPV



ASR : Age Standard Rates : Taux d’incidence standardisés sur l’âge des nouveaux cas (pour 100 000) de cancers 
du col de l’utérus attribuables à l’HPV diagnostiqués dans le monde en 2012 De Martel et al., Int. J. Cancer, 2017

EPIDEMIOLOGIE DES INFECTIONS HPV

Taux d’incidence des nouveaux cas de cancers du col de l’utérus



EPIDEMIOLOGIE DE L’INFECTION VIH 
Estimation du nombre de personnes vivant avec le VIH en 2020

Total: 37.7 million [30.2 million–45.1 million]

Middle East and North Africa
230 000

[190 000–310 000]

Western and central Africa
4.7 million

[3.9 million–5.8 million]

Eastern Europe 
and central Asia

1.6 million 
[1.5 million–1.8 million]

Asia and the Pacific
5.8 million

[4.3 million–7.0 million]

North America and western and central Europe
2.2 million 

[1.9 million–2.6 million]

Latin America 
2.1 million

[1.4 million–2.7 million]
Eastern and southern Africa

20.6 million
[16.8 million–24.4 million]

Caribbean
330 000

[280 000–390 000]

Source: UNAIDS 2021 epidemiological estimates



Prévalence des infections cervicales HPV et des cancers 
du col de l’utérus selon la prévalence du VIH (OMS 2010) 

Konopnicki D et al., Future Virol., 2013 
Prévalence HPV chez les femmes VIH
Prévalence de cancer du col de l’utérus chez toutes les femmes (/100 00 femmes-années)

Prévalence HPV chez toutes les femmes

EPIDEMIOLOGIE CO-INFECTION VIH/HPV 



• Méta-analyse de 24 études
• 236 127 femmes vivant avec le VIH
• 2 138 cas de cancers du col
• Pays à revenus limités 
• Risque 6 fois plus élevé de développer 

un cancer du col

Stelzle D et al., Lancet Glob. Health, 2020 

Pourcentage de femmes avec un cancer du col 
vivant avec le VIH en 2018 (%)

EPIDEMIOLOGIE CO-INFECTION VIH/HPV 



Physiopathologie des infections 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



Epithélium 
malpighien normal

LSIL/CIN1 HSIL/CIN2 HSIL/CIN3 Carcinome 
épidermoïde invasif 

CLAIRANCE DE L’HPV

Infection

EPITHELIUM MALPIGHIEN NORMAL

PHYSIOPATHOLOGIE DE L’INFECTION A HPV

2 - 5 ans 4 - 5 ans 9 - 15 ans

90 %
à 2 ans 57 % 43 % 32 %

32 %
10 %

à 2 ans 35 % > 12 %



PHYSIOPATHOLOGIE DE L’INFECTION A HPV

• Infection dès les 1ères années de vie sexuelle  pic de prévalence 
dans la tranche d’âge 15-25 ans

• Clairance virale : réponse immunitaire (innée +/- acquise)

• Latence (infection non productive) : persistance du génome viral (sous forme 
épisomale ou intégrée) et faible expression des gènes viraux

• Réactivation : suite à une immunodépression (transplantation, infection par le VIH 
avec nombre de cellules CD4 bas,…) ; suite à une nouvelle infection

• Cancérogénèse (infection transformante)
− < 5 % d’évolution vers lésions pré-cancéreuses avec régression possible
− Progression vers le cancer en cas d’invasion de l’épithélium
− Surexpression des oncogènes viraux E6 et E7 perturbation de multiples voies 

de signalisation cellulaire 
− Processus en plusieurs étapes nécessitant des évènements additionnels



• Type d’HPV à haut risque oncogène (HPVhr) (70 % des cancers du col utérin 
sont dus à HPV16/HPV18) (de Martel et al., Int. J. Cancer, 2017)

• Persistance de l’infection à HPVhr (Schiffman et al., Nat. Rev. Dis. Primers, 2016)

• Infections multiples à HPVhr (Trottier et al., Cancer Epidemiol. Biomarkers Prev.,  2006)

• Co-infection par le VIH (Adebamowo et al., Front. Public Health, 2017; Ucciferri et al., J. Med. Virol., 2017; 
Clifford et al., J. Acquir. Immune Defic. Syndr., 2016)

− Prévalence plus élevée des infections à HPVhr
− Infections multiples à HPVhr plus fréquentes 
− Persistance de l’infection à HPVhr plus longue 
− Immunodépression 

FACTEURS FAVORISANT L’EVOLUTION VERS LE CANCER LIES AU VIRUS  



Dépistage des cancers du col de l’utérus



Visual Inspection 
with Acetic acid (VIA)

Analyses cytologiques Test HPV

LSIL
CIN1

HSIL
CIN2/CIN3

Carcinome malpighien

STRATEGIES DE DEPISTAGE DU CANCER DU COL DE L’UTERUS



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  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 HPVhr



ALGORITHME DE DEPISTAGE DES FEMMES DE 30 A 65 ANS

https://www.has-sante.fr/jcms/c_2806160/fr/evaluation-de-la-recherche-des-papillomavirus-humains-hpv-en-depistage-primaire-des-lesions-precancereuses-et-cancereuses-du-col-de-l-
uterus-et-de-la-place-du-double-immuno-marquage-p16/ki67



HPV et cancer anal



ASR : Age Standard Rates : Taux d’incidence standardisés sur l’âge des nouveaux cas (pour 100 000)
des cancers ano-génitaux attribuables à l’HPV diagnostiqués dans le monde en 2012 

EPIDEMIOLOGIE DES INFECTIONS HPV

Taux d’incidence des nouveaux cas de cancers ano-génitaux 
(vulve, vagin, anus, pénis)

De Martel et al., Int. J. Cancer, 2017



Population Incidence (Intervalle de confiance à 95 %)

Hommes population générale 1 (0,98 - 1,23)

Homosexuels masculins VIH - 5,1 (0,0 - 11,5)

Homosexuels masculins VIH + 45,9 (31,2 - 60,3) ; 89 ; 131 (109 - 157)

Période pré-trithérapie (< 1996) 21,8 (8,2 - 35,4)

Période post-trithérapie (> 1996) 77,8 (59,4 - 96,2)

Femmes population générale 1,51 (1,48 - 1,54)

Femmes VIH + 18,6 ; 30 (17 - 50)

Joseph et al., Cancer, 2008 ; Machalek et al., The Lancet Oncol., 2012 ; Silverberg et al., Clin. Infect. Dis., 2012 ; 
Colon-Lopez et al., J Clin. Oncol., 2018

EPIDEMIOLOGIE DU CANCER ANAL

Taux d’incidence des nouveaux cas de cancers anaux (pour 100 000)

 Population à risque : homosexuels masculins VIH+



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



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  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



Falcaro M et al., Lancet, 2021

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

Non vaccinées
Vaccinées à 16-18 ans
Vaccinées à 14-16 ans
Vaccinées à 12-13 ans

• UK
• Suivi de 13,7 millions de FA (entre 20 et 30 ans)
• Vaccin bivalent Cervarix

• Réduction de 87 % (IC 95 % = 72-94) du risque 
de cancer quand vaccination à 12-13 ans

• Réduction de 62 % (IC 95 % = 52-71) du risque 
de cancer quand vaccination entre 14 et 16 ans

• Réduction de 34 % (IC 95 % = 25-41) du risque 
de cancer quand vaccination entre 16 et 18 ans



EFFET DE LA VACCINATION SUR L’INCIDENCE DES LESIONS PREK ANALES



Stratégies d’éradication





• Vaccination des filles : 61 millions 
de cas de CCU évités 

• + 2 screening : + 12 millions de cas 
supplémentaires de CCU évités 

78 LIMC







• Incidence élevée des cancers du col du l’utérus en Afrique sub-saharienne : 
- Prévalence élevée de l’infection VIH 
- Absence de programmes de dépistage du cancer du col dans la plupart

des pays d’Afrique sub-saharienne
- Faible implémentation de programmes nationaux de vaccination HPV 

• Liens épidémiologiques +++ entre les infections VIH et HPV, populations clés +++

https://www.gavi.org/results/countries-approved-for-support

Pays avec un programme de vaccination HPV
(démonstration)

CCU en Afrique sub-saharienne



Au total, l’infection HPV : 

• Un réel fléau encore trop ignoré … : frontière entre portage 
et maladie difficile à comprendre

• Une double peine dans les populations-clés (VIH ++, HSH, TS, TG)
• Une prévention indispensable en santé sexuelle (PreP) 
• Sensibilisation et diagnostic : plus d’informations auprès des jeunes
• Nécessité +++ de mise en place de stratégies de dépistage 
• Une prévention remarquable : LE VACCIN

- Confirmation en vie réelle sur les lésions précancéreuses
- Données en vie réelle : impact +++ sur la survenue des cancers

• Il faut une politique vaccinale HPV forte (filles ET garçons)




