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I Cancerologie

Dépistage organisé du cancer du sein

Quoi qu’on en dise, le cancer du sein est responsable de plus de 11000 décés par an en
France. Réduire la mortalité liée au cancer du sein reste un objectif fondamental en termes de santé
publique.
Le dépistage organisé a permis une amélioration fondamentale du parc des mammographies et une
formation des radiologues et des manipulatrices. Pour I’ensemble des femmes concernées agées de
50 a 74 ans, il permet un égal accés a un dépistage de qualité sans barriéeres économiques. Il offre
une double lecture de qualité réduisant au maximum les risques de faux négatifs.
Le dépistage organisé permet aussi une évaluation des pratiques et une évaluation des cancers dia-
gnostiqués dans son cadre. Le bénéfice en termes de réduction de la mortalité est de I’ordre de 20 a
40 % selon les études prises en compte et selon la population de référence choisie (femmes invitées
a participer au dépistage ou femmes y participant réellement).
Les progres thérapeutiques réalisés depuis les années 1970 réduisent, et c’est tant mieux, I’efficaci-
té du dépistage en augmentant les chances de guérison des patientes, mais ce n’est pas une raison
pour abandonner le dépistage. C’est un choix de société, un choix économique, mais ne jetons pas le

bébé avec I’eau du bain, ce serait un grand bond en arriére pour les femmes.

M. ESPIE
Sénopdle Saint-Louis, PARIS.

de santé publique:en 2015, 'INCA

(Institut national du cancer) esti-
maitlenombre de nouveaux casa 54062
etceluidesdécesa11913.C’estauvude
chiffres similaires que nos gouvernants
ont estimé nécessaire de mener une
action de santé publique pour tenter de
réduire lamortalité par cancer du sein et
généralisé, en 2004, le dépistage organisé
al’ensemble du territoire national.

I e cancer du sein reste un probléeme

Briévement, le dépistage repose sur une
mammographie avec deux incidences
par sein, effectuée tous les 2 ans entre
50 ans et 74 ans, et un examen clinique
des seins chez des femmes sans facteur
derisque particulier. Leradiologue peut
effectuer des clichés supplémentaires,
voire une échographie, s’il le juge néces-
saire. Les radiologues participants, dits
“premiers lecteurs”, doivent effectuer
au moins 500 mammographies par an,
dont au moins la moitié dans le cadre

du programme de dépistage organisé du
cancer du sein. Lesradiologues assurant
la deuxiéme lecture doivent, quant a eux,
s’engager a lire au moins 1500 mammo-
graphies supplémentaires par an.

La mammographie est interprétée selon
la classification de I’ACR (American
College of Radiology). En cas de classifi-
cation ACR 1 ou 2,]lamammographie est
relue par des radiologues experts (prin-
cipe de la double lecture) afin de confir-
mer qu’iln’y a pas d’image anormale. Si
une anomalie est diagnostiquée, leradio-
logue proposera a la femme de débuter
immédiatement une prise en charge et
larenverra vers son médecin traitant ou
son gynécologue ou vers une structure de
soins en ’absence de médecin traitant.

11 existe un contréle de qualité rigou-
reux, notamment des mammographes
et de toute la chaine diagnostique.
Actuellement, la grande majorité des
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mammographies effectuées dans le cadre
du dépistage sont des mammographies
numeériques.

Sur le plan national, le programme
national de dépistage organisé est
placé sous l'autorité du ministére en
charge de la Santé. Il est piloté par la
Direction générale de la santé, en colla-
boration avec I'Institut national du can-
cer, lequel est notamment en charge du
suivi et de ’'expertise. Son financement
est assuré par le ministére de la Santé,
I’Assurance Maladie et les collectivi-
tés locales. Son évaluation épidémio-
logique est réalisée par I'InVS (Institut
de veille sanitaire).

Les agences régionales de santé (ARS)
sont chargées du pilotage et de ’anima-
tion de ce programme au niveau régional.
Les structures de gestion le coordonnent
au niveau départemental ou interdé-
partemental. Elles sont responsables,
notamment:

—del’invitation des femmes concernées;
—des relations avec les professionnels
concourant au dépistage;
—delasensibilisation et del'information
des professionnels et de la population;
—del’organisation de la seconde lecture
des mammographies jugées normales en
premiere intention;

—delagestion des fichiers centralisés des
personnes dépistées;

—desrelations avec les personnes dépis-
tées;

—durecueil des données, dusuivietdela
transmission des résultats aux personnes
concernées.

En 2014, plus de 2520000 femmes
ont participé au dépistage dans le
cadre du programme, soit un taux de
participation de la population cible
de 52,1 %. Le taux de participation
sur la période 2013-2014 atteignait
51,9 %. Apres une progression impor-
tante dans les premieres années (de
42,5 % en 2004-2005 a 52,7 % en
2011-2012), un palier est observé
depuis 2008 (52,1 % en 2012-2013).
Certaines régions présentent pour la

période 2013-2014 des taux de par-
ticipation supérieurs ou proches de
60 % (Pays de la Loire, Limousin,
Bretagne, Centre) tandis que d’autres
ont des taux proches ou inférieurs a
40 % (Corse, Ile-de-France, Provence-
Alpes-Cote d’Azur).

Pour la méme période, seuls les dépar-
tements du Maine-et-Loire et de la
Loire-Atlantique ont atteint 1’objectif
du Plan cancer avec un taux de parti-
cipation compris entre 65 et 70 %. Une
trentaine de départements se situe dans
la fourchette 58-65 % de participation
sur ces 2 ans. Le département de Paris

se caractérise par le taux de participa-
tion au dépistage organisé le plus faible
(26,8 %) (fig. 1).

A ce taux de participation s’ajoute un
taux estimé a10-15 % de femmes de 50 a
74 ans se faisant dépister dans le cadre
d’un dépistage sur prescription indivi-
duelle. Pour rappel, I’objectif européen
est de 70 %. Ce taux de participation est
nécessaire pour observer une réduction
dela mortalité.

Pour la période 2013-2014, 4 % des
dépistages sont des premiers dépistages
organisés sans antécédent de mammo-
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Sources : InVs, 20/03/2015 (fond de carte : IGN GéoFLA 2009)
Données issues des structures de gestion départementales
oevaneswae - U dépistage organisé du cancer du sein.

Fig. 1: Programme de dépistage organisé du cancer du sein. Taux de participation départementaux standar-

disés de 2014 (population de référence: France 2009).



graphie (que ’on appellera par la suite
“vrai dépistage initial”), 14 % corres-
pondent a un premier dépistage orga-
nisé avec antécédent de mammographie
(dans le cadre d’'un dépistage opportu-
niste le plus souvent) et 82 % sont des
dépistages subséquents.

Le taux de mammographies positives
(c’est-a-dire jugées anormales ou sus-
pectes) en premieére lecture (L1) avant
bilan est de 14 pour 100 femmes effec-
tuantun “vrai” dépistage initial. Pourles
femmes effectuant un dépistage subsé-
quent, ce taux est de 6,5. Un bilan dia-
gnosticimmédiat (BDI) est alors effectué
dans 96,7 % des cas.

Le taux de mammographies positives
en deuxiéme lecture (L2) est de 1,9 pour
100 femmes effectuant un “vrai” dépis-
tage initial. Pour les femmes effectuant
un dépistage subséquent, ce taux est de
1,1 pour 100 femmes. Un bilan de dia-
gnostic différé (BDD) est effectué dans
82 % des cas.

Au final, le taux de mammographies
positives en premiére ou deuxiéme lec-
ture avant bilan (équivalent du “taux
de rappel européen”) est de 15,7 pour
100 femmes effectuant un “vrai” dépis-
tage initial et de 7,5 pour 100 dépistages
subséquents. Le taux de dépistages posi-
tifs aprés bilan (BDIou BDD) estde 7,9 %
pourles “vrais” dépistages initiaux et de
3,1 % pour les dépistages subséquents.

Par ailleurs, 36 889 cancers (cancers
invasifs et carcinomes canalaires in situ)
avaient été enregistrés pour la période
2013-2014, soitun taux global de 7,4 can-
cers pour 1000 femmes dépistées. Ce taux
estde 12,9 pour 1000 femmes effectuant
un “vrai” dépistage initial et de 7,1 pour
1000 dépistages subséquents. Ces taux
sont trés proches des taux de la période
2011-2012.

Parmi les femmes effectuant un “vrai”
dépistage initial :

—11,4 % des cancers de statut invasif/
in situ connu étaient des cancers in situ;
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—21,2 % des cancers de taille connue
étaient inférieurs ou égauxa 10 mm;
—62,1 % des cancers de statut ganglion-
naire connu n’avaient pas d’envahisse-
ment ganglionnaire.

Parmi les femmes effectuant un dépis-
tage subséquent:

—15,2 % des cancers de statut invasif/
in situ connu étaient des cancers in situ;
—39,3 % des cancers de taille connue
étaient inférieurs ou égaux a 10 mm;
—78,2 % des cancers de statut ganglion-
naire connu n’avaient pas d’envahisse-
ment ganglionnaire.

Enfin, pour 100 cancers dépistés en
2013-2014, 2,8 ont été dépistés grace a
la deuxiéme lecture parmi les femmes
effectuant un “vrai” dépistage initial et
6,4 parmi les dépistages subséquents.
Ces pourcentages sont en légeére baisse
par rapport a la période 2011-2012.

Ces chiffres correspondent aux criteres
de qualité définis au niveau européen [1].

De nombreux griefs sont formulés vis-a-
vis du dépistage du cancer du sein.

1. Toxicité de I'irradiation et cancers
radio-induits

Il ne faut pas nier la toxicité potentielle
de l’irradiation sans cependant I’exa-
gérer. Yaffe [2] a évalué que, pour une
cohorte de 100000 femmes recevant
annuellement 3,7 mGy au niveau des
deux seins entre 40 et 55 ans puis tous les
2 ansjusqu’a 74 ans, on pouvait estimer a
86 lenombre de cancersinduitseta11le
nombre de déces radio-induits. Il met-
tait en balance les 136 années-femmes
perdues pour 100000 femmes versus
10670 années-femmes gagnées grace
au dépistage. Hauge [3], quant a lui,
estimait dans une étude norvégienne
que, pour un dépistage tous les 2 ans
entre 50 et 69 ans, le risque de cancer du

sein radio-induit entre 50 et 85 ans était
de 10/100000 femmes pour une dose
de 2,5 mGy (4-25) avec une latence de
10 ans. Le risque de déces par cancer du
sein était de 1 (0-2) et le nombre de vies
sauvées de 350.

2. Faux positifs augmentant le taux de
rappel et le nombre de biopsies

Les faux positifs correspondent au rap-
pel des patientes en raison d’un doute
sur lamammographie ne correspondant
finalement pas a un cancer. Celui-ci est
estimé apres 10 tours de dépistage a 20 %
(8-21): dans la grande majorité des cas
(17 %) sans procédures invasives (nou-
veaux clichés, examen clinique) et, dans
3 % des cas, avec des procédures inva-
sives (microbiopsies, macrobiopsies ou
geste chirurgical) [4].

Ce taux de faux positifs est trés variable
d’un pays a I’autre. L’étude de Jacobsen
concerne des femmes 4gées de 50 a
69 ans. L'auteura comparé 99455 femmes
auxFEtats-Unis a deux groupes de femmes
danoisesrespectivement de 230452 et de
400204. Apres 8 tours de dépistage, le
taux de faux positifs était de 41,9 % aux
Etats-Unis, de 16,1 % a4 Copenhague et
de 7,4 % aFunen. Les différences étaient
pourl’essentiel liées au systeme de santé
et au degré de judiciarisation de la rela-
tion médecin-patientes [5, 6]. Ilen est de
méme pour les taux de rappel, comme
I’ont montré les publications de Smith-
Bindman et d’Otten [7, 8].

3. Faux négatifs entrainant une fausse
réassurance

Le taux de faux négatifs a été récemment
réévalué aux Etats-Unis dans une popu-
lation de 405 191 femmes dgées de 40 a
89 ans et dépistées avec une mammo-
graphie numérique entre 2003 et 2011.
Il a été observé 2963 cancers infiltrants
ou in situ. Le taux de faux négatifs a été
de 1 41,5 pour 1000 femmes. Aucune
différence n’a été mise en évidence en
fonction de la tranche d’age. Le risque
était plusimportant en cas d’antécédents
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En 2015, 'INCA estimait le nombre de nouveaux cas de cancers du

sein a 54062 et de déces a 11 913.

En 2014, plus de 2520000 femmes ont participé au dépistage
dans le cadre du programme, soit un taux de participation de la
population cible de 52,1 %. Lobjectif européen est de 70 %. Ce taux
de participation est nécessaire pour observer une réduction de la

mortalité.

36889 cancers (cancers invasifs et carcinomes canalaires in situ)
ont été enregistrés pour la période 2013-2014, soit un taux global
de 7,4 cancers pour 1000 femmes dépistées.

Les faux positifs correspondent au rappel des patientes en raison
d’'un doute sur la mammographie ne correspondant finalement pas
a un cancer. Il est estimé apres 10 tours de dépistage a 20 %.

Le risque de surdiagnostic est estimé a 5-10 %.

familiaux au premier degré (tumeurs
triple négatives?) et moins important
pour les seins clairs [9]. Le pourcentage
de cancers de I'intervalle — étant en fait
des vrais faux négatifs de lecture — variait
de 1,3 a 35 % en fonction du protocole
derelecture mis en place. Dans le travail
de Hofvind, 223 cancers de I'intervalle
ont été revus. Le pourcentage d’images
reclassées variait selon que la relecture
était faite par un relecteur en aveugle
(19,9 %), par deux relecteurs en aveugle
(23,4 %), par un relecteur informé
(35,9 %) ou en réunion de consensus
(33,8 %). Celaillustre bien I'importance
de la deuxiéme lecture [10].

4. Surdiagnostic et surtraitement

Le cancer du sein est diagnostiqué en
exceés, nous faisons donc du surdia-
gnostic. Le cancer diagnostiqué n’aurait
jamais eu d’expression clinique ou le
cancer auraitrégressé. C’est envisageable
pour des cancers d’évolution lente. La
femme dépistée pourrait mourir d'une
autre cause bien avant les conséquences
cliniques du cancer. Ce surdiagnostic
est évoqué pour les cancers in situ et
les petits cancers infiltrants. Il existe

certainement: si on prend 1’exemple
d’une femme de 74 ans chez laquelle on
a trouvé un cancer in situ et qui décede
a 76 ans d’un infarctus, on aura fait du
surdiagnostic. C’est imparable d’un
point de vue épidémiologique, mais les
cliniciens n’ayant toujours pas de boule
de cristal, pour un individu donné, cela
reste impossible a apprécier. Ce risque
de surdiagnostic est estimé a 5-10 % [4]
(33 % pour Ggtzsche et al. [11]). Une
étude publiée en 2014 I’estime a 5-7 %
en Finlande [12].

L’essai suédois de Malmo a tenté d’éva-
luer ce surdiagnostic a 15 ans de suivi
aprés la fin de la période de dépistage. A
la fin des 10 ans de I’essai, 741 cancers
du sein ont été dépistés versus 591 dans
le groupe témoin qui ne participait pas
au dépistage. On a doncnoté 150 cancers
en plus. Pendant les 15 ans suivants, la
différence est passée de 150 a2 115. On
peut donc estimer que 115 cancers ont
été diagnostiqués en trop, soit 16 % de
surdiagnostic (115/741) [13].

Gatzsche et al. [14] estiment que le
dépistage est responsable d’un surtrai-
tement et qu’il augmenterait le taux

de mastectomies de 20 %. Notons que
cette affirmation ne repose que sur deux
études. Les données allemandes “gran-
deur nature” ne vont pas du tout dans
ce sens. Depuis I'introduction du dépis-
tage, il a été observé une augmentation
dunombre de traitements conservateurs
de 63,3 2 69,6 % pour les cancers infil-
trants et de 75,6 2 80,9 % pour les cancers
in situ. L’élévation la plus importante a
été observée chez les femmes 4gées de
50 a 69 ans. Le nombre de mastecto-
mies a augmenté uniquement chez les
femmes de moins de 50 ans qui ne sont
pas concernées par le dépistage [15].

5. Impact réel sur la mortalité

Gotzsche toujours ne retrouve pas de
réduction de la mortalité liée au dépis-
tage organisé. En fait, dans son article,
en prenant 7 essais publiés, il existe
bien une réduction de la mortalité de
I’ordre de 20 % (RR [risque relatif]
=0,81;1IC 95 %:0,74-0,87), mais il éli-
mine 5 essais qu’il juge infra-optimaux...
Les données européennes retrouvent
une réduction de la mortalité comprise
entre 25 et 48 % en fonction de lamétho-
dologie des études et de la nature des
groupes étudiés: femmes invitées au
dépistage ou femmes ayant réellement
participé au dépistage [4]. En 2015 deux
synthéses sont parues: 'une dans le
JAMA qui conclut que la réduction de
la mortalité observée grace au dépistage
est de ’ordre de 20 % [16], ’autre dans
le New England Journal of Medicine qui
conclut qu’il existe entre 50 et 74 ans une
réduction de la mortalité de 23 % chez
les femmes invitées et de 40 % chez les
femmes participantes [17].

6. Anxiété, douleur

Il convient d’informer les femmesle plus
loyalement possible sur le dépistage, son
bénéfice, son but (laréduction delamor-
talité al’échelle d’une population) et ses
effets indésirables. Tout geste de dépis-
tage est générateur d’anxiété, et ce d’au-
tant plus que la femme n’est pas malade,
ne se plaint de rien. Trés souvent, elle



pense que, parce qu’elle participe au
dépistage, elle n’aura pas le cancer, tout
comme elle va reprocher a son gynéco-
logue den’avoir pas su empécher’appa-
rition d'un cancer du sein alors qu’elle se
faisait suivre trés régulierement. En cas
de faux positif, il va y avoir une majora-
tion de I’anxiété qui cependant, d’apres
les études parues sur le sujet, n’empéche
pas une bonne participation aux dépis-
tages ultérieurs [18].

Le dépistage organisé du cancer du sein
a démontré son efficacité, laquelle est
probablement moins importante que ce
que I’on imaginait dans les années 1970
compte tenu des progres thérapeutiques
effectués (chimiothérapie, hormonothé-
rapie, thérapies ciblées). De nouveaux
outils semblent pouvoir I’améliorer
(tomosynthese, systeme ABUS...). A
I’avenir, il est probable que nous pour-
rons mieux cerner les populations a
risque et modéliser le risque individuel.
L’étude de ’ADN circulant, de la protéo-
mique, de lamétabolomique sont devant
nous grace aux progres techniques. Mais
ne jetons pas le bébé avec’eau du bain !
Abandonner le dépistage, enréalité pour
desraisons économiques, serait un grand
bond en arriére, notamment pour les
femmes économiquement défavorisées.
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