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1.1 Fardeauducancer

gastrigue cn Europe CANCERGASTRIQUE

Linfection chronique a H. pylori, classée par le CIRC comme
cancérogeéne dugroupe 1, constitue le principal facteurderisque

du cancer gastrique (CG). 87 %* des cancers gastriques non-

cardia (CGNC), qui représentent le sous-type prédominant @ cancer le plus
dans Uensemble des régions de U'Union européenne, sont fréquemment
attribuables & H. pylori. Compte tenu de la sensibilité de ces diagnostiqué

estimations aux résultats faussement négatifs, la fraction
attribuable pourrait étre sous-estimée et, avec une mesure
optimale de 'exposition, pourrait approcher 100 %.

principale cause de

FARDEAU ESTIME DU CANCER GASTRIQUE SELON LE CIRC déceés par cancer
Cas de CG en 'absence de stratégies dansle monde
préventives supplémentaires chez les
15,6 M personnes nées entre 2008 et 2017
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< 0 les régions de
‘6 de ce fardeau est IPOMS : Europe
® attribuable a U'infection
(&) a H. pylori et est donc o ]
potentiellement Le CIRC a estime que le fardeau des cancers attribuables
0 évitable a H. pylori est supérieur a celui de toute autre infection

carcinogene, y compris le papillomavirus humain (HPV),
levirus de 'hépatite B et le virus de 'hépatite C combinés.

Parmi les régions de I'OMS, 'Europe présente la deuxiéme incidence la plus élevée, avec un taux
standardisé sur l'age (TSA) de 8,4 (161 553 nouveaux cas).

CARTE DE 'INCIDENCE DU CGEN
EUROPE EN 2022 PAR PAYS
TSA (monde) pour 100 000 -
B 103 -355 » v e
B 67103 ,*“

Y e
(4 &%ﬁ,

Dapres la figure 1.1 du rapport du CIRC/OMS?
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Le TSA permet des comparaisons
équitables, ajustées sur l'age, entre
populations

“Dans les contextes d faible risque de cancer gastrique en Australie, en Europe et aux Etats-Unis



Bien que les taux d’incidence du CG diminuent
globalement dans les pays, le nombre absolu de
nouveaux cas et de déces devrait augmenter en raison
des évolutions démographiques des populations (c’est-
a-dire la croissance démographique et l'allongement de
l'espérance de vie).

Nombre estimé de nouveaux cas (en milliers)
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1.2 Données probantes et recommanciations clinicques
pour les strategies de dépistage et de traitement
' 4 4 Les déclarations du rapport de consensus Maastricht VI/Florence, publié en
gL / / 2022, fournissent la mise a jour la plus récente et la plus complete des données

probantes en faveur des stratégies de dépistage et de traitement de H. pylori a
l'échelle de la population.

Région Europe de 'OMS
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Ce rapport de consensus recommande également la mise en ceuvre de cette
stratégie de prévention au niveau individuel et au sein des populations
spécifiques présentant un risque accru. Le rapport recommande 'adoption de
stratégies de dépistage et de traitement de H. pylori en population générale,
dans 'ensemble des groupes, et suggere que la tranche d’age 50-69 ans puisse
étre ciblée concomitamment au dépistage du cancer colorectal, dans les pays
ol ces programmes existent.
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DONNEES ISSUES D’ECR*:
beénéfices de I'éradication de A, pyilory

Réduction des
récidives de CG
Apreés résection muqueuse endoscopique

(RME) chez des patients ayant eu un
adénocarcinome gastrigue précoce.

Réduotior) de la mortalité
liee au CG

Individus sains positifs pour H. pylori
(5 ECR, 56 606 participants)

Réduction de
'inecidence du CG

Individus sains positifs pour H. pylori
(8 ECR, 58 628 participants)

Réductionrelative cduriscjue

36%"

Récluctionrelative cduriscjue

22%

Récluctionrelative cluriscue

48 %
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PRINCIPAUXRESULTATS PRINCIPAUXRESULTATS PRINCIPAUXRESULTATS
B Evénements de CG: @ Décés: 0,43 % (traités) @ Récidive: 5,9 % (traités)
0,87 % (traités) contre 12 % contre 0,56 % (témoins) contre 1,4 % (témoins)
(témoins)

BNNT"812
(ICa95%:470-8935)

BNNT"18(C a 95 %:14-30)
BNNT'228(IC2 95 %:158-514)
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La dureée de suivi était de 4 a 26,5 ans Y Nombre nécessaire a traiter

Les données issues d'essais controlés randomisés (ECR)
fournissent des preuves de qualité modérée, a long terme,
que l'éradication de H. pylori chez des individus infectés
asymptomatiques permet a la fois de prévenir le CG et de
réduire la mortalité liée au CG.

Il est également important de noter qu’il n'existe pas de
« point de non-retour » quant a l'efficacité de l'éradication, dés
lors qu’un cancer gastrique ne s’est pas encore développé.

De plus, léradication pourrait apporter des hénéfices
supplémentaires, notamment une réduction de la dyspepsie
fonctionnelle (RR 0,82 ; IC a 95 % [0,74-0,92] ; d’apres 2 ECR
ayantévaluéladyspepsiecommecritéredejugementapres2ans
de suivi), une diminution des consultations liées a la dyspepsie,
une réduction du nombre d’ulcéres gastroduodénaux, ainsi que
des économies potentielles a long terme.

Pour en savoir plus sur les recommandations francaises, consultez les recommandations HAS en vigueur

Dans l'ensemble, les programmes de dépistage et de traitement de H. pylori en population générale semblent siirs et

bénéfiques. En plus de la prévention du CG, ils pourraient apporter des bénéfices a la fois cliniques et économiques.

* Essais controlés randomisés

1 Rapport de risque (HR) = 0,64 ; f HR = 0,78 ; § HR = 0,52


https://www.has-sante.fr/jcms/pprd_2974257/fr/helicobacter-pylori-traiter-pour-prevenir-ulcere-cancer-chez-l-adulte#toc_1_1_2

ZZ5 e

1.3 Recherche européenne ct ctat
de préparation des populations

L'Europe fait figure de pionniére dans l'évaluation des
stratégies de dépistage et de traitement de H. pylori
en tant qu’outil de prévention du CG, avec plusieurs
études majeures en cours.

Une enquéte récente menée par la Thomas More
University of Applied Sciences en Belgique indique
que la majorité des citoyens seraient disposés
a participer au dépistage du CG et au test de
dépistage de H. pylori une fois le processus compris.
Cependant, la connaissance des facteurs de risque,
des symptdmes et du dépistage du CG reste faible, et
des préoccupations liées a Uinconfort des procédures
ainsi qu’aux contraintes financiéres peuvent limiter la
participation. La prise en compte de ces enjeux, par le
biais de campagnes de sensibilisation du public visant
a informer, rassurer et assurer une communication
claire, sera essentielle. Les professionnels de santé
jouent un role central pour encourager les patients a
participer a de telles campagnes de dépistage.
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w a prévenir la

. mortalité par
Lettonie

cancer gastrique

@ ECR multicentrique
Eradication de

@ H. pylori et dosage du
pepsinogene pour réduire
la mortalité par CG chez les
adultes d’age moyen
(40-64 ans)

® T10GAS

TOWARDS GASTRIC CANCER SCREENING
IMPLEMENTATION IN THE EUROPEAN UNION
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A l'échelle de ['Union européenne

@ Essai financé par EU4Health
comparant :

i Dépistage et traitement de
H. pylori chez les jeunes adultes
(30-34 ans)

ii Endoscopie digestive haute
chez les personnes participant
au dépistage/suivi du cancer
colorectal

iii Suivi a long terme de la

cohorte GISTAR avec
dépistage de H. pylori associé
au dosage du pepsinogene
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@ EURSDHELICAN

Accelerating gastric cancer reduction in Europe
through Helicobacter pylori eradication

Slovénie, Lettonie et France

® Etude financée par
EU4Health

@ Faisabilité, acceptabilité et
efficacité d’un programme de
dépistage et de traitement
de H. pylori chez les jeunes
adultes (30-34 ans)

@ Effets potentiels a long
terme de programmes
antérieurs de dépistage et de
traitement de H. pylori dans
une population d’age moyen
en Lettonie

p
EU
CanScreen

A l'échelle de I’'Union européenne

@ Evaluation du dépistage combiné des
cancers gastrique et colorectal

8 Proposer une stratégie de dépistage
et de traitement de H. pylorien
association avec un dépistage du
cancer colorectal fondé sur le test
immunologique fécal (FIT)
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Royaume-Uni

B Essai randomisé portant sur 56 000 adultes (hommes agés de
35a 69 ans, femmes agées de 45 a 69 ans)

B Comparer une stratégie de dépistage et de traitement de
H. pylori a l'absence de dépistage, avec un suivi jusqu’en 2024

MISE EN CEUVRE

Mise en cauvre de programmes efficaces cle clépistage et cle
traitementcdle H. pylori
2.1Choix de |la stratégie de dépistage appropriee

Linfection a H. pylori est généralement
asymptomatique et ne peut étre
détectée que pardes tests de dépistage.
Bien quelle induise de maniére
constante une inflammation chronique
de la muqueuse gastrique, il est
difficile de prédire chez quels individus
Uinfection évoluera vers une maladie
cliniguement significative. Pour cette
raison, 'éradication est recommandée
chez tous les patients présentant une
infection active diagnostiquée.

Induit une inflamMmation
de la muqueuse
gastrique, bien
que souvent
asymptomatique

INFECTION A H. PYLORI:

quelsindividus

CG

Difficile de prédire

évolueront vers un

Détectable
uniquement par
dépistage: traiter
tous les sujets positifs

Les options diagnostiques de U'infection a H. pylori comprennent des méthodes non invasives (test respiratoire a 'urée,
test antigénique fécal, sérologie) et des méthodes invasives reposant sur 'endoscopie (test rapide a 'uréase, histologie,
culture bactérienne), chacune présentant des avantages et des limites spécifiques. Les tests non invasifs sont généralement
a privilégier dans le cadre des programmes de dépistage et de traitement de H. pylori a 'échelle de la population.

Les approches invasives peuvent étre appropriées lorsqu’une endoscopie est déja réalisée dans le cadre d’un programme
de dépistage du CG. Lendoscopie est également indiquée chez les individus a risque plus éleve.

Pour en savoir plus sur les recommandations francaises, consultez les recommandations HAS en vigueur


https://www.has-sante.fr/jcms/pprd_2974257/fr/helicobacter-pylori-traiter-pour-prevenir-ulcere-cancer-chez-l-adulte#toc_1_1_2

Rapportcde consensus Maastricht Vi/Florence 2022
Déclarations et recommandations

L’éradication de m H. pylori permet de prévenir le CG a tout
age chez l'adulte. Lampleur du bénéfice diminue avec l'age.

@ Les individus asymptomatiques agés de plus de 50 ans
sont considérés comme vulnérables et a risque accru de
CG.

@ Les modalités de dépistage du CG (non invasives ou
endoscopiques), combinées au dépistage du cancer
colorectal, constituent une opportunité.

@ Les tests diagnostiques utilisés pour le dépistage de
linfection a H. pylori dans un objectif de prévention du CG

W

devraient, de préférence, étre non invasifs.

@ Si une méthode sérologique est utilisée pour la détection
de H. pylori, un test complémentaire (test respiratoire a
l'urée ou test antigénique fécal) confirmant une infection
active est nécessaire avant l'instauration du traitement.

@ Les stratégies de dépistage et de traitement de

H. pylori en population générale apportent des bénéfices .
supplémentaires en prévenant d’autres pathologies
gastroduodénales.
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Pour en savoir plus sur les recommandations francaises, consultez les recommandations HAS en vigueur

2.2 Compréhensiondelarésistance aux antibioticjues
et optimisation du choix thérapeutique

La résistance aux antibiotiques constitue
le principal défi pour la mise en place
de programmes de dépistage et de
traitement de H. pylori en Europe.
La prévalence de la résistance a la
clarithromycine a fortement augmentg,
dépassant désormais 20 % dans la
plupart des pays européens.

Résistance aux antibioticjues en Europe

Clarithromycine _ 21,4%
Lévofloxacine - 15,8%
Métronidazole D 35.9%

'Sur la base de l'enquéte européenne de 2018

Rapport ce consensus Maastricht VI/Florence (2022)

Recommandations thérapeutiques

Quadprithérapie au bismuth (BQT)*

s A privilégier en cas de résistance a la clarithromycine élevée (> 15 %) ou inconnue

= Taux d’éradication confirmés > 90 %
s Disponible sous forme d’association fixe « 3en 1 »

Traitement de premiere intention

Quadprithérapie concomitante sans bismuth (cQT)*#
s Peut étre envisagée en seconde intention si la BQT n’est pas disponible localement

s Taux d’éradication confirmés > 90 %

s Efficacité réduite en cas de double résistance clarithromycine-

métronidazole > 15 %

Trithérapie ala clarithromycine (CTT)*#*
= Uniquement si la résistance est < 15 % et si une

efficacité > 90 % est confirmée localement

IPP aforte dose/vonoprazan-amoxicilline

s Résultats contradictoires en Europe
s Efficace en Asie

Synthésecles
recommanciations
nationales

Traitementde
premiere intention

Recommande la BQT?

¢

Traitement alternatif

w
Recommande la BQT ou la CQT?

BQT, CQT ou traitement
séquentiel (CTT uniquement
silarésistance ala
clarithromycine < 15 %)*

Pour en savoir plus sur
les recommandations
francaises, consultez les
recommandations HAS en
vigueur

Sous conditions

Non recommande


https://www.has-sante.fr/jcms/pprd_2974257/fr/helicobacter-pylori-traiter-pour-prevenir-ulcere-cancer-chez-l-adulte#toc_1_1_2

# IPP, bismuth, tetracycline, metronidazole.
## IPP, clarithromycine, amoxicilline, metronidazole.
#1#1# IPP, clarithromycine, amoxicilline.

Lobservance et la tolérance du traitement sont des éléments
déterminantsdans les programmesal’échelle de lapopulation,ausein
de populations européennes majoritairement asymptomatiques. Les
effets indésirables sont fréquents (= 25 %), bien que généralement
bénins. Il est essentiel de fournir des informations adaptées aux
patients, ainsi que des consignes claires afin d’assurer l'observance

Enfin, la mise en place de réseaux européens de surveillance, tels
que Hp-EuReg, a été déterminante pour le suivi des tendances
de résistance aux antibiotiques et des résultats thérapeutiques.
Ces registres permettent d’élaborer des recommandations fondées
sur les données probantes et adaptées aux contextes régionaux,
essentielles a un déploiement sir et efficace des stratégies

d’éradication de H. pylori a I'échelle de la population dans ['Union
européenne.

du traitement et de prévenir les échecs thérapeutiques.

2.3 Renforcement cdubonusage cles antibioticjues

Le bon usage des antibiotiques est au cceur du succés des programmes de dépistage et de traitement de H. pylori en population
générale en Europe. La résistance mondiale de H. pylori a augmenté, sous l'effet d’une utilisation excessive des antibiotiques, avec
une hausse des prescriptions de 60 % entre 2000 et 2015, puis de 16 % supplémentaires depuis.

Les schémas empiriques devraient privilégier des options efficaces avec un faible niveau de résistance,

telles que la BQT, tout en évitant les antibiotiques a forte résistance comme la clarithromycine ou la

lévofloxacine, sauf en cas de recours a un test de sensibilité. Les programmes devraient inclure

une vérification de U'éradication, afin de surveiller les taux d’éradication et d’ajuster les

traitements. Il est essentiel de surveiller continuellement la résistance aux antibiotiques,
reposant notamment sur I'analyse réguliere des antibiogrammes.

&

Lebon o
usagecles o %
antibioticjues D
en 5 points

Les antibiogrammes cumulés résument les
profils locaux de sensibilité de H. pylori et
doivent orienter les traitements empiriques,
les mises a jour thérapeutiques et les
stratégies de bon usage des antibiotiques.
Bien que la biopsie gastrique avec culture
demeure la méthode de référence, des options
moins invasives, telles que la PCR sur selles
et le test du fil, peuvent constituer des solutions i

LISTEDE CONTROLE DUBONUSAGE

E= A

Conformité aux
recommandations

Formation
des cliniciens

’ alternatives réalisables pour une surveillance a grande T PR——
échelle. public

Des exemples envie réelle (p. ex. iles Matsu et comté de Changhua, Taiwan) montrent que des

programmes structurés, incluant un contréle post-traitement, des protocoles de retraitement X

et des ajustements fondés sur les données, peuvent atteindre des taux d’éradication -

Réévaluation des
allergies déclarées

Autorisation
dutilisation
restreinte

> 90 %, avec une réinfection minimale et une diffusion limitée de la résistance.

Pour en savoir plus sur les recommandations francaises, consultez les recommandations HAS en vigueur

2.4 Qualité et équité

Les programmes de dépistage et de traitement de H. pylori en population générale devraient respecter les mémes principes que les
programmes organisés de dépistage du cancer : qualité élevée, accés équitable et systémes efficients. Des systémes d’information robustes
sont indispensables pour suivre la participation, la qualité des tests, les taux de réinfection et les résultats oncologiques a long terme.

Inclicateurs de cjualité selonle calenclrier
MOYEN TERME

RURY,

s Couverture du dépistage
= Prévalence
a Taux de réinfection

COURT TERME LONG TERME

< 5]

= Couverture de Uinvitation
= Participation
s Adéquation des tests

s Incidence du CG
= Mortalité liée au CG
s Inégalités socio-économiques


https://www.has-sante.fr/jcms/pprd_2974257/fr/helicobacter-pylori-traiter-pour-prevenir-ulcere-cancer-chez-l-adulte#toc_1_1_2

En Europe, il est particulierement important de garantir des taux de participation élevés et un accés équitable, la
prévalence de H. pylori et le risque de CG étant disproportionnellement plus élevés dans les groupes socio-économiques
défavorisés, les populations immigrées venant de zones ou la prévalence de H. pylori est plus élévée et certaines régions
a haut risque.

L'observance peut étre difficile dans des populations asymptomatiques. Laccompagnement et le soutien sont
essentiels pour garantir la complétion du traitement d’éradication.

Assurance qualité du traitement (mini liste de controle)

8

Orientation Prescription Suivi du succés de Surveillance des
versle conforme aux I'éradication evenements
traitement recommandations indesirables

INTERET ECONOMIQUE

Coit-EFFICACITE DES stratégies cle cdiépistage et cle traitement cle H. pylori

3.1Cout-efficacité

Les études de modélisation décisionnelle montrent de maniére
constante le bon rapport colit-efficacité des stratégies de

dépistage et de traitement de H. pylori dans la prévention {§ £
duCG,ycomprisdansles paysaincidence relativement Rl
\

faible (TSA < 10/100 000 personnes-années).

. , . Test
Dans les populations européennes a plus haut TRU a,,ﬁgz,,ique Sérologie
risque, ces programmes pourraient méme fécal

permettre de réaliser des économies. Le m Un dépistage unique est plus = Intégration avec le
rapport colt-efficacité dépend fortement if{'%fggrlgr:e'"fecnon ST delplstatgeldu cancer
de la prévalence locale, des taux de . Ellian o

. e e , @ Tous les tests non invasifs ont
succes de l‘éradication et de l'observance un bon rapport codit-efficacité
du traitement, soulignant l'importance par rapport a 'absence de

de projets pilotes européens, tels que dépistage

TOGAS et EUCanScreen. OPTIMISATION

DELASTRATEGIE
LACUNESET Approche la plus
g Sl-}sl..llo Re Egves eﬁo&cg;;éc;n les
En Europe, les principales lacunes » Bénéfices supplémentaires : ®20/30 ans dans les régions a
en matiére de données probantes moins d’ulcéres, de dyspepsie forte incidence
concernent : et de lymphomes du MALT #40/50 ans dans les régions a

o 12 iy faible incid
(i) Uimpact budgétaire a long terme aiie INCICENCE

des programmes nationaux,
(ii) leffet des bénéfices associés et de
la résistance aux antimicrobiens sur le

rapport colt-efficacité, et (iii) 'impact sur les
inégalités de sante.

Les projets en cours financés par I'UE (TOGAS,
EUCanScreen) visent a combler ces lacunes au moyen
d’études pilotes associées a des modélisations décisionnelles
afin d’orienter la mise en ceuvre dans des contextes européens variés.
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