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INTRODUCTION

Le cancer du col uterin (CCU) est le dixieme cancer le plus fréquent chez la femme en
France avec 3 000 nouveaux cas par an et pres de 1 100 décés par an, avec un pic d’incidence
a 40 ans pour les cancers invasifs [1,2]. 1l est établi avec certitude que I'infection persistante a
papillomavirus humain (Human papillomavirus : HPV) est une cause nécessaire (mais non
suffisante) dans la genése et le développement du CCU [1,2].

La prévention du CCU repose principalement sur la vaccination antiHPV et le dépistage
par frottis cervico-utérin (FCU), réalisable en cabinet de médecine générale. Il est
recommandé actuellement la réalisation d’un frottis cervico-utérin (FCU) tous les trois ans a

partir de deux frottis normaux a un an d’intervalle [1] chez les femmes agées de 25 a 65 ans.

Actuellement le dépistage du CCU par frottis n’est pas organis¢ (contrairement au
dépistage du cancer du sein ou du cdlon), en dehors de 13 départements « pilotes » (annexe
1).

Le taux national moyen de couverture du frottis sur 3 ans est de 60% [2], mais il est tres
disparate ; plusieurs facteurs influencant sa réalisation ont été identifiés. L’age est un facteur
qui impacte la réalisation du frottis : le taux de couverture est estimeé a 60 % chez les 25-34
ans, 67 % chez les femmes de 35 & 44 ans et 60 % chez les 45-54 ans. Ce taux chute en
dessous de 50 % apres 55 ans [1]. Le statut socio économique [1,2], la région d’habitat et la
disparité d’offre de soins ont également un impact : en effet les zones rurales et certains
départements (départements du nord de la France, Seine Saint-Denis, Corse du Sud, Doubs,
Cher, Orne et en dernier les quatre départements d’Outre-Mer) ont un taux de dépistage
inférieur a 50% [1,3,4]. Un suivi médical régulier par un médecin généraliste ou un
gynécologue [1,2], les antécédents familiaux ou personnels de CCU, la vie en couple [1,5],
une meilleure information [6] sont plut6t des facteurs de meilleure adhésion au dépistage. Par
contre la présence d’un handicap (en lien souvent avec une situation €conomique
défavorable) [7-10] et le fait d’étre suivi pour une maladie chronique limiteraient la
participation au dépistage des cancers et notamment au FCU [7,11-15]. Ceci peut étre
expliqué par le fait de négliger la prise en charge préventive habituelle (suivi gynécologique,
suivi avec son médecin généraliste, dépistage des cancers...) au profit du suivi de la maladie
chronique elle-méme [13,14,15]. Dans ce cas la maladie chronique en question doit avoir un
suivi suffisamment ancien et régulier par un médecin spécialiste (non généraliste) pour avoir

un impact sur le dépistage des cancers [14].



Certaines situations comme I’infection au VIH ou la prise d’immunosuppresseurs

nécessitent un rythme de dépistage annuel en raison du risque accru de survenue de CCU [1].

De maniére plus récente il a été démontré que les femmes atteintes de certains
rhumatismes inflammatoires chroniques (RIC) sont plus a risque de développer un CCU, en
raison de la pathologie inflammatoire en elle-méme (d’apres des études réalisées chez des
patientes atteintes de lupus et de polyarthrite rhumatoide [16,17,21,23,24,25]) et en raison des
traitements utilisés: les biothérapies immunomodulatrices comme les anti-TNF
augmenteraient le risque de dysplasies cervicales de haut grade et de CCU [16,18,19,20,22].
Toutefois, ces données sont récentes et n’ont pas conduit a des modifications du rythme de
réalisation du FCU qui demeure similaire a celui recommandé pour la population générale
[26]. Le bon dépistage du CCU est donc un enjeu important chez les femmes suivies et/ou
traitées pour un RIC, et ce d’autant plus qu’elles seraient potentiellement moins bien suivies

en raison de leur maladie chronique et du handicap qu’elle géneére [15,27,28,29].

L’objectif de cette étude est de s’assurer que les patientes atteintes de RIC respectent
bien les recommandations du dépistage du CCU par rapport aux femmes de la population
générale, en recherchant une différence de participation au dépistage par rapport aux femmes

de la population générale.



METHODES

Il s’agit d’une étude épidémiologique descriptive transversale, monocentrique en ce qui

concerne la population rhumatologique.

La population rhumatologique était constituée de patientes agées de 25 a 65 ans inclus
suivies et/ou traitées pour un RIC (principalement polyarthrite rhumatoide ou spondyloarthrite
ou rhumatisme psoriasique) a 1’hopital dans le service de rhumatologie du Professeur
Lafforgue au CHU de Marseille (Sainte Marguerite). Elles étaient recrutées principalement en
hopital de jour mais également en consultations externes et lors d hospitalisations.

La population témoin, censée représenter la population générale, était constituée de
femmes agées de 25 a 65 ans, n’ayant pas de RIC, recrutées sur volontariat parmi la famille
des patientes, des clientes de pharmacies de Marseille et 1’entourage de 1’auteur.

Pour les deux populations, le fait d’avoir eu une hystérectomie totale et 1’age supérieur
a 65 ans ou inférieur a 25 ans étaient des critéres d’exclusion. Les femmes dont les

questionnaires ne renseignaient pas le criteére principal d’évaluation étaient également exclues.

Le recrutement a eu lieu de janvier a mai 2017. Les données ont été obtenues par la
réponse a un questionnaire sur support papier, différent pour les patientes et les témoins,
comportant en moyenne 20 questions, qui était proposé quasi systématiquement aux patientes
venant dans le service et, aprés information appropriée, elles y répondaient si elles le
souhaitaient. Les témoins répondaient au questionnaire sur la base du volontariat (aprés
information également).

Le questionnaire (disponible en annexe 2) permettait de connaitre pour les deux
groupes les informations suivantes (correspondant aux variables ensuite analysées) : I’age, le
département de résidence, la situation maritale, la parité, le niveau d’études, le niveau socio-
économique (apprécié par le fait de bénéficier de la Couverture Maladie Universelle (CMU)),
le tabagisme, le statut du médecin traitant (généraliste ou pas), les consultations réguliéres
chez le médecin traitant (au moins une fois par an), les consultations régulieres chez un
gynécologue (au moins une fois tous les 3 ans), la présence d’antécédents familiaux de CCU
ou d’antécédents personnels de frottis anormaux ou de traitements au niveau du col utérin
(conisation, laser, cryoablation), la vaccination contre le papillomavirus, la connaissance

qu’avaient les patientes du rythme de réalisation du FCU (correcte si réponse « tous les 3 ans



aprés 2 normaux a 1 an d’intervalle »), la date du dernier et de I’avant-dernier frottis, la date
de la derniére mammographie et de la derniére coloscopie ou du dernier test Hémoccult pour
les femmes de plus de 50 ans, et enfin la présence d’un suivi ancien et régulier (depuis au
moins 3 ans et au minimum tous les 6 mois) par un médecin spécialiste non généraliste pour
une maladie chronique (RIC ou autre).

Pour les patientes atteintes de RIC des informations supplémentaires ont été recueillies :
le type de RIC (polyarthrite rhumatoide ; rhumatisme psoriasique ou spondyloarthrite ; autre
(connectivites)), la présence d’un traitement par biothérapies (anti-TNFalpha, rituximab
(MabThéra®), tocilizumab (RoActemra®), abatacept (Orencia®), secukinumab (Cosentyx®) ou
anakinra (Kineret®)), la présence d’un traitement par Dmards hors biothérapie (sulfasalazine,
Iévoflunomide, hydroxychloroquine ou méthotrexate), la présence d’un traitement de fond du

RIC (Dmards ou biothérapie) et la présence d’une corticothérapie.

Le critere de jugement principal était la réalisation d’au moins un FCU dans les 3 ans
précédents. Les critéres de jugement secondaires étaient la réalisation d’un FCU dans les 3
ans précédents ET d’un autre FCU dans les 6 ans précédents (pour les femmes d’au moins 27
ans), la réalisation d’une mammographie dans les 2 ans précédents (pour les femmes éligibles
au dépistage du cancer du sein dans notre étude c’est-a-dire ayant entre 50 et 65 ans) et la
réalisation d’une coloscopie dans les 5 ans ou d’un test Hémoccult* dans les 2 ans (pour les

femmes éligibles au dépistage du cancer colorectal dans notre étude c’est-a-dire ayant entre

50 et 65 ans).

Pour I’analyse statistique, cette étude était basée sur I’hypothése que le taux de
couverture du dépistage par FCU était différent entre les patientes atteintes de RIC et les
témoins (test bilatéral). Nous avons calculé que pour observer une différence de 15% dans le
taux de couverture (avec un seuil alpha fixé a 5 % et une puissance de 80 %), le nombre de
sujets nécessaires était d’environ 350 (en prenant en compte 10 % de perdus de vue
éventuels), pour un taux de couverture par le FCU en population témoin estimé a 80% (taux
de couverture déclaratif).

Les statistiques descriptives utilisées étaient la fréquence absolue et relative (en
pourcentage) pour les variables qualitatives, la moyenne et I’écart type (ou médiane et
intervalle inter-quartile pour les variables avec un gros écart a la normalité) pour les variables
quantitatives. Il n’y avait que la variable « ge » qui était quantitative ; elle a été transformée

en variable qualitative binaire (selon 1’age supérieur a 40 ans ou 1’age inférieur ou égal a 40
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ans) en raison de la répartition inégale entre les deux groupes : il y avait une majorité de
femmes d’age jeune chez les témoins et une majorité d’age moins jeune chez les patientes
atteintes de RIC.

Les différences de répartition entre groupes (patientes suivies en rhumatologie versus
population témoin) ont été testées d’abord de fagon univariée par le test du Chi2 (ou test de
Fisher lorsque les conditions d’application du Chi 2 n’étaient pas remplies). Un modele de
régression logistique avec pour variable prédite la réalisation d’un frottis dans les trois ans et
pour variable d’intérét principal le statut (patiente suivie en rhumatologie ou population
témoin) a été utilisé pour 1’analyse multivariée. L’ensemble des facteurs significatifs au seuil
0,2 en analyse uni variée a été utilisé pour contréler les variables pouvant agir comme facteurs
de confusion dans cette relation. Le modele final a été obtenu selon une procédure
descendante (rapport de vraisemblance), la variable d’intérét principal étant forcée.
Le seuil de significativité retenu pour I’interprétation finale était de 0,05 en bilatéral pour tous
les tests. Compte tenu du caractere exploratoire et des faibles effectifs de cette étude, aucun

test post-hoc ni correction pour la multiplicité des tests n’a été réalisé.



RESULTATS

Sur 272 femmes répondant aux critéres d’inclusion et ayant répondu au questionnaire,
267 ont été analysées dont 138 patientes atteintes de RIC et 129 femmes représentant la
population générale.

Les caractéristiques des échantillons sont détaillées dans le tableau 1. L’4ge moyen de
I’ensemble des femmes était de 45 ans (+/- 11) et ’age median était de 45 ans (distribution
symétrique). Le groupe témoin était sensiblement plus jeune que le groupe rhumatologique
(43 versus 47 ans d’age moyen) mais la différence était statistiquement significative au test de
Student (p=0.04), en raison de la répartition inégale entre les deux groupes. L’age était
supérieur a 40 ans chez 71% des patientes et 53% des témoins de maniere statistiquement
significative (p = 0,003). Les patientes atteintes de RIC avaient plus d’enfants que les
témoins (17% seulement des patientes rhumatologiques n’avaient pas d’enfants, versus 35%
des témoins) et la différence était statistiquement significative (p=0.04). Les femmes du
groupe rhumatologique avaient un niveau d’études inférieur au groupe des témoins (83%
versus 57% des femmes avaient un niveau inférieur ou égal @ BAC +2, p <107%). La présence
d’un suivi ancien et régulier par un médecin spécialiste non généraliste (pour toute maladie
chronique, RIC inclus) concernait bien sir en majorité les femmes atteintes de RIC (64%
versus 10% des témoins, p <10°%).

Le suivi gynécologique, la situation maritale, le fait de bénéficier de la CMU, les taux
de vaccinations anti HPV, les antécédents personnels ou familiaux de frottis anormaux étaient
comparables dans les 2 groupes. Elles habitaient en majorité (86%, proportion similaire dans
les deux groupes) dans les Bouches du Rhéne et dans le Var. Cing patientes, appartenant
toutes au groupe rhumatologique, ont déclaré un médecin traitant autre que généraliste.
Quinze personnes ne consultaient pas régulierement leur médecin traitant (4 patientes et 11
témoins). Dans ces dernicres situations la différence n’a pas été analysée compte tenu du
faible effectif de personnes concernées.

Parmi les patientes atteintes de RIC, 40% avaient une polyarthrite rhumatoide, 58%
avaient une spondyloarthrite ou un rhumatisme psoriasique, 2% (soit 3 patientes) avaient une
connectivite. 80% avaient un traitement de fond (Dmards ou biothérapie), 62% recevaient des
biothérapies (figure 1), 40% recevaient des Dmards. Enfin, 9% des patientes ont déclaré

prendre des corticoides.



Tableau 1 : Caractéristiques des échantillons

VARIABLES GROUPE RIC GROUPE TEMOIN VALEUR DE p* TOTAL
Effectifs 138 (51,7%) 129 (48,3%) 267 (100%)
Age N=136 N=129 N=265
M = 46,8+/-9,8 M=42,8+/- 12,4 0,004 M=44,8+/-11,3
médiane=47 médiane=43 médiane=45
Age supérieur a 40 ans 96/136 (70,6%) 68/129 (52,7%) 0,003 164/265 (61,9%)
Consultations réguliéres
'S reg 112/137 (81,8%) 104 /129 (80,6%) 0,81 216/266 (81,2%)
chez un gynécologue
Vie en couple 99/138 (71,7%) 93/129 (72,1%) 0,95 192/267 (71,9%)
Parité : - pas d’enfants 24/138 (17,4%) 45/129 (34,9%) 69/267 (25,8%)
-1 ou 2 enfants 81/138 (58,7%) 63/129 (48,8%) 0,04 144/267 (53,9%)
- 3 enfant ou plus 33/138 (23,9%) 21/129 (16,3%) 54/267 (20,2%)
Tabagisme 51/138 (37%) 38/129 (29,5%) 0,19 89/267 (33,3%)
Niveau d’études :
- inférieur au Bac 50/132 (37,9%) 27/128 (21,1%) 77/260 (29,6%)
- BacaBac+2 60/132 (45,5%) 46/128 (35,9%) <10-3 106/260 (40,8%)
- Bac+3 et Bac+4 22/132 (16,7%) 44/128 (34,4%) 66/260 (25,4%)
- Bac+5 ou plus 0/132 (0%) 11/128 (8,6%) 11/260 (4,2%)
Bénéficient de la CMU 14/127 (11%) 11/117 (9,4%) 0,68 25/244 (10,2%)
Présence d’antécédents
. 17/137 (12,4%) 6/129 (4,7%) 0,02 23/266 (8,6%)
familiaux de CCU
Présence d’antécédents
ersonnels de FCU
P ) 25/136 (18,4%) 18/124 (14,5%) 0,40 43/260 (16,5%)
anormal ou de traitement
au niveau du col utérin
Vaccinées contre le
. . 5/137 (3,6%) 12/129 (9,3%) 0,06 17/266 (6,4%)
papillomavirus
Bonne connaissance du
rythme de réalisation du 59/138 (42,8%) 54/129 (41,9%) 0,88 113/267 (42,3%)
FCU
Présence d’un suivi ancien
et régulier par un médecin
spécialiste (non
P ( 88/138 (63,8%) 13/129 (10,1%) <10-3 101/267 (37,8%)

généraliste) pour un RIC ou

une autre maladie
chronique

* selon le test du Chi2 bilatéral sauf pour la variable age (ou le test de Student bilatéral a été utilisé)



Figure 1 : Traitement par biothérapies chez les patientes atteintes de RIC

Biothérapies N=138

Pas de biothérapie : 52 (37,7%)
W Anti TNF : 57 (41,3%)
B Mabthera: 3 (2,2%)

M Roactemra : 10 (7,2%)
Biothérapies : 86 (62,3%)

M Orencia : 10 (7,2%)

H Cosentyx : 4 (2,9%)

Kineret : 2 (1,5%) )

La réalisation du frottis était faite dans les 3 ans chez 84 % de la population ayant un
RIC et chez 79% des patientes témoins, soit chez 82% de ’ensemble de la population. La
différence (en faveur des patientes ayant un RIC) n’était pas significative (p=0.29 selon le test
du Chi2).

En analyse univariée, le type de rhumatisme et le traitement du rhumatisme
inflammatoire n’influaient pas sur la réalisation du FCU de moins de 3 ans: les femmes
atteintes de polyarthrite rhumatoide étaient 76% a avoir un frottis de moins de 3 ans, celles
atteintes de rhumatisme psoriasique ou de spondyloarthrite 88%, les 3 patientes atteintes de
connectivites avaient toutes un frottis de moins de 3 ans. Il n’y avait pas de différence
significative (p=0,14). Les femmes ayant un traitement de fond pour le RIC étaient 86% a
avoir un FCU de moins de 3 ans ; celles sous biothérapie 85% ; celles sous corticoides 75%.
Il n’y avait pas de différence significative par rapport aux femmes non concernées par ces
traitements (ayant un RIC ou non).

Dans le modele final, aprés ajustement sur I’age (supérieur a 40 ans ou non), la parité,
le niveau d’études, les antécédents familiaux de CCU, la vaccination contre le papillomavirus
et la présence d’un suivi ancien et régulier par un spécialiste non généraliste (le tabagisme n’a
pas été retenu comme facteur pertinent), il n’a pas été retrouvé de différence statistiquement
significative dans la réalisation d’un FCU dans les 3 ans entre les deux groupes (OR ajusté =
0,9;1C95% [0.4 —2.1]).

En revanche, toujours dans le modele final et donc aprés ajustement sur les autres
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variables (notamment 1’age supérieur a 40 ans et la présence d’un suivi ancien et régulier pour
une maladie chronique), il apparait une association statistiquement significative entre la parité
et la réalisation d’un FCU dans les 3 ans (p=0.004), ainsi qu’entre le niveau d’études et la
réalisation d’'un FCU dans les 3 ans (p=0.008). Les femmes n’ayant pas d’enfants sont
associées dans cette étude a une moins bonne réalisation du FCU dans les 3 ans. Les femmes
ayant un niveau d’études élevé sont associées a une meilleure réalisation du frottis par rapport
a celles ayant un niveau d’études inférieur. Ces différences n’avaient pas été retrouvées par
I’analyse univariée. Pour les autres variables d’intérét (I’dge supérieur a 40 ans, les
antécédents familiaux de CCU, la vaccination contre le papillomavirus et la présence d’un
suivi ancien et régulier par un spécialiste non généraliste), il n’a pas été retrouvé d’association
significative avec la réalisation du frottis dans le modéle final (variables éliminées du modele
lors de la procédure descendante pour 1’age supérieur a 40 ans, les antécédents familiaux de
CCU et la vaccination contre le papillomavirus, p > 0,08 dans le modéle final pour le suivi

ancien et regulier par un spécialiste).

Pour les critéres de jugement secondaires, le taux de dépistage « régulier », défini par
la réalisation d’un FCU dans les 3 ans précédents ET d’un autre FCU dans les 6 ans
précedents était de 69%, sans différence entre les deux groupes (p=0,98). Il y avait en
moyenne moins de femmes ayant déclaré avoir réalisé un FCU dans les 3 ans ET un autre
FCU dans les 6 ans que de femmes ayant déclaré un frottis dans les 3 ans. Parmi les femmes
de plus de 50 ans, les patientes atteintes de RIC n’étaient pas significativement différentes des
témoins en ce qui concerne la réalisation du dépistage du cancer du sein (80% versus 89% des
témoins ont déclaré une mammographie faite dans les 2 ans, p=0,22) ou du cancer colorectal
(42% versus 46% des témoins ont déclaré une coloscopie < 5 ans ou un test Hémoccult < 2
ans, p=0,68).

A la question concernant le rythme du dépistage, 42% des femmes ont répondu

correctement, et ce de maniére quasiment identique entre les deux groupes.
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DISCUSSION

Dans cette étude, les patientes suivies pour un RIC n’avaient pas un taux déclaratif de
réalisation du FCU dans les 3 ans (84%) ou les 6 ans (environ 70%) significativement
différent des femmes représentant la population générale, en ayant controlé 1’effet de 1’age et
du niveau d’études : nous n’avons donc pas montré d’influence du fait d’étre atteinte de RIC
sur le dépistage du CCU par frottis. Cela semble cohérent avec le fait que dans cette étude le
suivi par un gynécologue n’était pas différent de celui de la population témoin. Il n’a pas non
plus été retrouvé d’influence du type de RIC ou du traitement du RIC (notamment 1’utilisation
de biothérapies) sur la réalisation du FCU dans les 3 ans. Une étude américaine de 2012 [30]
basée sur les données d’une assurance-maladie et comportant des effectifs importants a
compareé le dépistage des cancers (sein, colon, col utérin) chez 13 000 femmes atteintes de
polyarthrite rhumatoide a celui de femmes de la population générale et a celui de femmes
hypertendues. Elle n’a pas retrouvé non plus de différence entre ces trois populations (avec 70
a 80% de réalisation du frottis dans les 3 ans), et ce quel que ce soit le nombre de visites
médicales effectuées par les patientes. Une autre étude comparant des patientes atteintes de
polyarthrite rhumatoide a des femmes de la population générale a des conclusions similaires

concernant le dépistage des cancers et la prévention cardio-vasculaire [31].

Tous groupes confondus, plus de 80 % des femmes ont déclaré avoir eu un frottis dans
les 3 ans, ce qui correspond au taux déclaratif de réalisation du FCU sur 3 ans en population
générale retrouvé dans certaines études [2,3,5]. Soulignons que le taux déclaratif a tendance a
surestimer le taux réel (en raison de I’utilisation d’un questionnaire, qui provoque un biais de
sélection lié au volontariat et un biais de classement par sur-déclaration ou biais de
mémorisation). Le taux moyen national de couverture sur 3 ans sur les bases de données de
I’ Assurance Maladie est de 60%, avec cette fois une probable sous-estimation, car seuls les
frottis réalisés dans le secteur libéral et dans le régime général sont pris en compte. Le taux
déclaratif de réalisation du FCU sur 6 ans était plus bas (environ 70%, concordant également
avec les taux déclaratifs retrouvés dans la littérature). Il reflete mieux la qualité du respect des
recommandations mais il n’a pas été choisi pour critére de jugement principal car il est plus

sujet aux biais de mémorisation et a I’influence des frottis anormaux.

L’interprétation des résultats doit cependant étre pondérée : cette étude exploratoire

manqgue de puissance en raison du faible effectif des échantillons. En effet, le nombre de
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données incluses est inférieur au nombre de sujets nécessaires calculé avant 1’étude, le risque
étant de ne pas avoir mis en évidence une différence qui existerait en réalité. Néanmoins, étant
donné que les patientes suivies pour un RIC avaient un résultat pour le critére principal plus
élevé que celui de la population témoin (84% versus 79%), il est peu probable que 50
patientes de plus mettent en évidence un moins bon suivi des patientes présentant un RIC
versus les témoins. Notre étude a été réalisée a 1’hopital, dans un service particulier de
Marseille, pouvant étre a ’origine d’un effet centre et donc d’un biais de sélection. De méme
la population témoin peut manquer de représentativité en raison d’une majorité d’ages jeunes

et un niveau socio-économique moyen ou haut.

Cette étude a permis également d‘évaluer d’autres recommandations de dépistage.
Parmi les femmes de plus de 50 ans représentant la population générale, 89% ont déclaré une
mammographie faite dans les 2 ans, ce qui est supérieur au taux estimé par 1’Assurance
Maladie qui se situe entre 70 et 80% en 2008 [32]. La cause de cette différence serait
également une surestimation par le taux déclaratif et une sous-estimation par les données de
I’ Assurance Maladie. De méme, 46% ont déclaré une coloscopie dans les 5 ans ou un test
Hémoccult dans les 2 ans, ce qui est concordant avec les taux retrouvés par les structures de

gestion du dépistage organisé qui varie de 30 a 40% [33].

Le taux de participation cible pour le FCU en population générale est de 80% afin de
diminuer efficacement la mortalité du CCU [3]. L’objectif de taux de participation chez les
populations a risque accru de CCU dont le rythme de réalisation du frottis recommandé est
similaire a la population générale n’est pas défini mais il devrait étre supérieur [30]. C’est
ainsi que certaines études menées parmi des populations atteintes de rhumatismes [27,28,29]
ont décrété que leur dépistage des cancers et des pathologies cardiovasculaires n’étaient pas
bien réalisés. Toutefois le concept de « qualité » n’était pas défini, il n’y avait pas de notion

de seuil ni de comparaison avec d’autres populations.

Certaines études ont démontré que malgré le fait d’étre en contact fréquent avec le
milieu médical, avoir une maladie chronique limitait la participation au dépistage des cancers,
et ce quelque soit I’age [7,11-15]. Une premiére explication avancée était liée au suivi en lui-
méme, par la négligence de la prise en charge préventive habituelle (suivi gynécologique,
suivi avec son médecin généraliste, dépistage des cancers...) au profit du suivi de la maladie

chronique elle-méme [13-15]. Dans cette étude, les patientes avec un suivi ancien et régulier
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par un spécialiste (non généraliste) pour une maladie chronique n’avaient pas un taux
déclaratif de réalisation du FCU dans les 3 ans significativement différent des autres femmes,
aprés ajustement sur I’age. Cette étude n’a donc pas montré d’influence du fait d’étre suivi
pour une maladie chronique sur la réalisation du FCU ; soulignons néanmoins que la majorité
des maladies chroniques de cette étude était représentée par les RIC. L’étude américaine
parmi les femmes atteintes de polyarthrite rhumatoide [30] ne retrouve pas non plus de lien
entre le nombre de visites médicales et la qualité du dépistage des cancers. La multi-morbidité
et la gravité des maladies chroniques (estimée par I’indice de Charlson [34]) seraient d’autres
explications avancées, avec I’hypothése d’une espérance de vie diminuée incitant & moins
dépister [12-14]. Certaines pathologies chroniques bien précises (psychiatriques, BPCO,
cancers...) seraient ¢galement reliées a un moins bon dépistage [14,15] probablement en
raison de I’existence de facteurs de confusion tels qu’un statut socio-eéconomique inférieur,

une mauvaise observance génerale, la présence de handicap.

Notre étude retrouve dans le modele multivarié une association entre une moins bonne
réalisation du frottis et un niveau d’études faible, indépendamment de 1’age, ce qui concorde
avec I’effet bien connu du statut socio-économique sur la réalisation du FCU. On retrouve
¢galement une association avec la parité¢ (indépendamment de I’age et du niveau d’études) ;
cette association n’a pas été retrouvée dans la littérature et pourrait €tre expliquée par un
meilleur suivi gynécologique ou une plus grande fréquence de vie en couple, mais ce n’était
pas I’objet de cette étude. Il n’a pas été retrouvé dans cette étude de lien avec les antécédents
familiaux de CCU, la vaccination anti-HPV ou 1’age supérieur ou inférieur a 40 ans (nécessité

d’autres sous-groupes d’age afin d’observer une différence).

Comme I’a souligné une des études précédemment citée [28], les patients ayant un bon
suivi par un médecin généraliste ont un meilleur dépistage des comorbidités et notamment des
cancers. Dans notre étude les patientes atteintes de RIC ne sont que 4 a ne pas consulter au
moins une fois par an leur médecin traitant ce qui reflete un bon suivi de leur part. Les
médecins généralistes peuvent agir a plusieurs niveaux sur la prévention du CCU [6,7,35]. En
premier lieu concernant le dépistage par FCU, ils peuvent reconnaitre les catégories
susceptibles d’étre moins bien dépistées (les femmes de 50 a 65 ans, celles issues des
categories socio-économiques les moins favorisees, celles admises en ALD ou en situation de
handicap) et améliorer I’information de leurs patientes : seulement 42% de I’ensemble des

femmes de notre étude ont répondu correctement a la question concernant le rythme du
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dépistage. Les médecins genéralistes peuvent aussi réaliser un frottis ou adresser leurs
patientes aux professionnels de santé habilités a réaliser des frottis. En France, les FCU sont
réalisés a 86 % par les gynécologues, 9 % seulement par les généralistes et 5 % par les
laboratoires [2]. Les médecins généralistes pourraient étre plus nombreux a les réaliser [35].
De nouveaux moyens sont prévus pour améliorer le taux de couverture du frottis. Le dépistage
organisé, qui a déja fait preuve d’une bonne efficacité dans les départements ou il est mis en
ceuvre [36], est inscrit dans le Plan cancer 2014-2019. Deux projets expérimentaux dont I’un a
Marseille sont en cours pour évaluer I’efficacit¢ de I’autotest HPV (recherche de HPV
oncogenes dans les urines, de sensibilité équivalente a la réalisation de deux frottis a 3 ou 5
ans d’écart) qui serait proposé¢ aux 40% de femmes non couvertes par le FCU [2,37] : les
médecins généralistes seraient alors en premiére ligne pour proposer ces tests, les interpréter
et proposer des examens complémentaires. La prévention de CCU repose également sur la
vaccination anti-HPV et une éducation a la santé appropriée, pour lesquels les médecins

généralistes gardent aussi un rdle majeur.
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CONCLUSION

Il n’y a pas d’influence des RIC sur le dépistage par frottis du CCU. Les patientes et les
témoins rapportent un taux de dépistage qui correspond a I’objectif de couverture réelle
optimale des autorités sanitaires en population générale. Le médecin généraliste garde un réle
majeur dans le dépistage du CCU en particulier en reconnaissant les femmes avec un risque
accru de lésions cervicales (notamment celles atteintes de RIC) et celles susceptibles d’étre
moins bien dépistées de par leurs caractéristiques médicales ou socioéconomiques, et en leur
rappelant le rythme et I’importance du FCU. L’intérét de recommander un suivi plus fréquent
des frottis chez les patientes atteintes de RIC doit étre évalué en raison du risque accru de

Iésions cervicales dans ces populations.
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Cancer du col utérin

Couverture Maladie Universelle

Frottis cervico-utérin

Human papillomavirus

Rhumatismes inflammatoires chroniques

Tumor necrosis factor

Virus de ’'immunodéficience humaine
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ANNEXES

Annexe 1 : Liste des départements ayant un dépistage organisé du CCU

Bas-Rhin, Haut-Rhin, Isere et Martinique depuis 1990 ; Allier, Cantal, Haute-Loire, Puy-de-

Do6me, Cher, Indre-et-Loire, Maine-et-Loire, La Réunion, Val-de-Marne depuis 2009.

Annexe 2 : Questionnaires

(\Voir pages suivantes)
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QUESTIONNAIRE « PATIENTES »
suivies ou traitées pour un rhumatisme inflammatoire

Madame, Mademoiselle,

Vous avez entre 25 et 65 ans,

Vous étes suivie et/ou traitée pour un rhumatisme inflammatoire en service de rhumatologie a Sainte-
Marguerite.

Dans le cadre d’une thése de médecine générale, je cherche a évaluer la réalisation du frottis chez les
femmes suivies et/ou traitées pour une pathologie chronique, telle que celle qui vous a été
diagnostiquée.

Voudriez-vous prendre 5 minutes pour répondre a ce questionnaire ? Il est anonyme, facile et rapide a
remplir (une seule réponse par question posée).

Une fois complété, vous pouvez le remettre a un membre de 1’équipe soignante du service.

1. Avez-vous eu une chirurgie d’hystérectomie totale, ¢’est-a-dire vous a-t-on enlevé completement
I’utérus ? ouil nonO
Si oui vous pouvez arréter |a le questionnaire.

2. Merci d’indiquer vos initiales (Prénom puis Nom) :
Votre mois et année de naissance: /19

3. Dans quel département habitez-vous ? (hnuméro)

4. Avez-vous un médecin traitant ? ouidD nonO
Est-ce : un médecin généraliste 0  un médecin spécialiste O
Le consultez-vous réguliérement (c'est-a-dire au moins une fois tous les ans) ouid nonO

5. Consultez-vous régulierement une gynécologue ?

(c'est-a-dire au moins une fois tous les 3 ans) ouiO nonO
6. Vivez-vous en couple ? ouiO nonO
7. Fumez-vous ? ouiO nonO
8. Combien d’enfants avez-vous ? 00 lou2O 3ouplusO
9. Quel votre niveau d’études : certificat d’études/brevet O

bac professionnel O

bac général/technologique, bac +1, bac +2 O
licence (bac +3) ou master (bac +5) O
doctorat (a partir de bac +8) O
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Bénéficiez-vous de laCMU ? : ouid nonO

10. Etes-vous atteinte par : - une polyarthrite rhumatoide : ouiD nonO
- une spondylarthrite ou un rhumatisme psoriasique : ouid nonO
Quels sont vos traitements actuellement (comprenant les perfusions intraveineuses) ? :

11. Quand avez-vous réalisé votre dernier frottis ? (entourez la date correspondante)
2017 2016 2015 2014 2013 2012 avant 2012
si vous n’avez jamais réalisé de frottis, cochez cette case : O et passez directement & la question 14.

12. Quand avez-vous réalisé votre avant-dernier frottis (environ) ? (entourez la date correspondante)
2017 2016 2015 2014 2013 2012 2011 2010 avant 2010

si vous n’avez réalisé qu’un seul frottis pour 1’instant cochez cette case : O

13. Avez-vous déja eu un résultat de frottis anormal ? ouid nonO
Avez-vous déja eu un traitement au niveau du col utérin (cryoablation, ablation par laser,
conisation...) ?
ouid nonO

14. Avez-vous des antécédents familiaux de cancer du col utérin ? ouil nonO

15. Etes-vous vaccinée contre le papillomavirus (Gardasil*, Cervarix*) ? ouid nonO

16. Selon vous, la fréguence de réalisation du frottis selon les recommandations actuelles est
vous n’en savez absolument rien O
tous les 10 ans (aprés deux frottis normaux a un an d'intervalle) O
tous les 5 ans (aprés deux frottis normaux a un an d'intervalle) O
tous les 3 ans (aprés deux frottis normaux a un an d'intervalle) O
tous les ans O

17. Avez-vous ACTUELLEMENT un SUIVI REGULIER chez un médecin spécialiste autre qu’un
rhumatologue ou un gynécologue ? ouil nonO
Si oui vous pouvez poursuivre la question, sinon passez directement a la question 18.

Quel est ce spécialiste ?
(ex : endocrinologue, psychiatre, cardiologue, cancérologue...)

A quelle fréquence voyez-vous votre spécialiste ? :
occasionnellement ou moins souvent qu’une fois par an O
une fois par an O
une fois tous les 6 mois OJ
une fois tous les 3 mois O
plus fréquemment qu’une fois tous les 3 mois O
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Depuis quand voyez-vous votre spécialiste ? depuis moins de 3 ansO)
depuis 3a 10 ans O
depuis plus de 10 ans O

18. A quelle fréguence venez-vous consulter/recevoir votre traitement dans le service de rhumatologie
occasionnellement ou moins fréquemment qu’une fois par an O

une fois par an O

une fois tous les 6 mois O

une fois tous les 3 mois O

plus fréquemment qu’une fois tous les 3 mois O

Depuis quand venez-vous consulter/recevoir votre traitement dans le service de rhumatologie ?
depuis moins de 3 ans O
depuis 3a 10 ans O
depuis plus de 10 ans O

19. Si vous avez plus de 50 ans répondez a cette question sinon passez directement a la question 21

De quand date votre derniére mammographie ? : 2 ans ou moins O
plus que 2 ans O
jamais réalisée O

Faites-vous des coloscopies réguliéres ? (c’est-a-dire tous les 5 ans au moins) : ouil nonO
De quand date votre dernier test hemoccult ? jamais fait O

2 ans ou moins O
plus que 2 ans O

20. Dans le cas ou il resterait des données a préciser, acceptez-vous d’étre recontactée ?
ouid nonO
Si oui, pourriez-vous svp indiquer votre mail ou numéro de téléphone :

*k*k

Je vous remercie de votre participation,

Marie Guidicelli - Interne en médecine générale
marie.guidicelli@etu.univ-amu.fr
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QUESTIONNAIRE « TEMOIN »
Mademoiselle, Madame,

Vous avez entre 25 et 65 ans,

Dans le cadre d’une thése de médecine générale, je cherche a savoir si le suivi gynécologique est
identique si on a une maladie rhumatologique chronique ou si on n’en a pas (votre cas).
Voudriez-vous prendre 5 minutes pour répondre a ce questionnaire ? Il est anonyme, facile et rapide a
remplir (une seule réponse par question posée). Une fois complété, vous pouvez I’envoyer par La
Poste via I'enveloppe ci jointe.

1. Avez-vous eu une chirurgie d’hystérectomie totale, ¢’est-a-dire vous a-t-on enlevé completement
I’utérus ? ouid nonoO
Si oui vous pouvez arréter |a le questionnaire.

2. Merci d’indiquer vos initiales (Prénom puis Nom) :
Votre mois et année de naissance: /19

3. Dans quel département habitez-vous ? (numéro)

4. Avez-vous un médecin traitant ? ouio nonO
Est-ce : un médecin généraliste 0 un médecin spécialiste O
Le consultez-vous régulierement (c'est-a-dire au moins une fois tous les ans) ? ouio nonnO

5. Consultez-vous régulierement une gynécologue ?

(c'est-a-dire au moins une fois tous les 3 ans) ouio nonO
6. Vivez-vous en couple ? ouio nonO
7. Fumez-vous ? ouio nonO
8. Combien d’enfants avez-vous ? 0o lou2o 3oupluso
9. Quel votre niveau d’études : certificat d’études/brevet O

bac professionnel/général/technologique, bac +1 ou +2 O
licence (bac +3) ou master (bact5) O
doctorat (bact8) O

Bénéficiez-vous de laCMU ? : ouio nonO
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10. Etes-vous atteinte par : - une polyarthrite rhumatoide : ouio nonO
- une spondylarthrite ou un rhumatisme psoriasique : ouio nonO
Quels sont vos traitements actuellement (comprenant les perfusions intraveineuses) ? :

11. Quand avez-vous réalisé votre dernier frottis ? (entourez la date correspondante)
2017 2016 2015 2014 2013 2012 avant 2012
si vous n’avez jamais réalisé de frottis, cochez cette case : O et passez directement a la question 14.

12. Quand avez-vous réalisé votre avant-dernier frottis (environ) ? (entourez la date correspondante)
2017 2016 2015 2014 2013 2012 2011 2010 avant 2010
si vous n’avez réalisé qu’un seul frottis pour 1’instant cochez cette case : O

13. Avez-vous déja eu un résultat de frottis anormal ? ouio nonO
Avez-vous déja eu un traitement au niveau du col utérin (cryoablation, ablation par laser,
conisation...) ?

oulo nonoO

14. Avez-vous des antécédents familiaux de cancer du col utérin ? ouio nonnO

15. Etes-vous vaccinée contre le papillomavirus (Gardasil*, Cervarix*) ? ouio nonO

16. Selon vous, la fréquence de réalisation du frottis selon les recommandations actuelles est

vous n’en savez absolument rien O

tous les 10 ans (aprés deux frottis normaux a un an d'intervalle) o
tous les 5 ans (aprés deux frottis normaux a un an d'intervalle) o
tous les 3 ans (aprés deux frottis normaux a un an d'intervalle) O
tous les ans O

17. Avez-vous ACTUELLEMENT un SUIVI REGULIER chez un médecin spécialiste autre qu’un
rhumatologue ou un gynécologue ? ouio nonO
Si oui vous pouvez poursuivre la question, sinon passez directement a la question 18.

Quel est ce spécialiste ?
(ex : endocrinologue, psychiatre, cardiologue, cancérologue...)

A quelle fréquence voyez-vous votre spécialiste ? :
occasionnellement ou moins souvent qu’une fois par an O
une fois par an O
une fois tous les 6 mois O
une fois tous les 3 mois O
plus fréquemment qu’une fois tous les 3 mois O
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Depuis quand voyez-vous votre spéecialiste ? depuis moins de 3 ans O
depuis 3a 10 ans O
depuis plus de 10 ans O

18. Sivous avez plus de 50 ans, répondez a cette question sinon passez directement a la question 21
De quand date votre derniere mammographie ? : 2 ans ou moins O
plus que 2 ans O

jamais réalisée O

Faites-vous des coloscopies réguliéres ? (c’est-a-dire tous les 5 ans au moins) : ouio nonO

De quand date votre dernier test hemoccult ? jamais fait O

2 ans ou moins O
plus que 2 ans O

19. Dans le cas ou il resterait des données a préciser, acceptez-vous d’étre recontactée ? oui O non O
Si oui, pourriez-vous svp indiquer votre mail ou numéro de téléphone

*k*k

Je vous remercie de votre participation,

Marie Guidicelli - Interne en médecine générale
marie.quidicelli@etu.univ-amu.fr
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SERMENT D'HIPPOCRATE

Au moment d’étre admis(e) a exercer la médecine, je promets et je jure
d’étre fideéle aux lois de I'honneur et de la probité.

Mon premier souci sera de rétablir, de préserver ou de promouvoir la
santé dans tous ses éléments, physiques et mentaux, individuels et
sociaux.

Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonté, sans
aucune discrimination selon leur état ou leurs convictions. J'interviendrai
pour les protéger si elles sont affaiblies, vulnérables ou menacées dans
leur intégrité ou leur dignité. Méme sous la contrainte, je ne ferai pas
usage de mes connaissances contre les lois de I'humanité.

Jinformerai les patients des décisions envisagées, de leurs raisons et de
leurs conséguences.

Je ne tromperai jamais leur confiance et n‘exploiterai pas le pouvoir hérité
des circonstances pour forcer les consciences.

Je donnerai mes soins a l'indigent et a quiconque me les demandera. Je
ne me laisserai pas influencer par la soif du gain ou la recherche de la
gloire.

Admis(e) dans l'intimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront
confiés. Recu(e) a l'intérieur des maisons, je respecterai les secrets des
foyers et ma conduite ne servira pas a corrompre les moeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas
abusivement les agonies. Je ne provoquerai jamais la mort délibérément.

Je préserverai l'indépendance nécessaire a |'accomplissement de ma
mission. Je n’entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les
entretiendrai et les perfectionnerai pour assurer au mieux les services qui
me seront demandés.

J'apporterai mon aide a mes confréres ainsi qu‘a leurs familles dans
I'adversité.

Que les hommes et mes confreres m’accordent leur estime si je suis fidele
a mes promesses ; que je sois déshonoré(e) et méprisé(e) si j'y manque.
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