Le cancer du sein
en chiffres

Le premier des cancers de la femme

Pres d'une femme sur douze sera atteinte d'un cancer du sein au cours de sa vie.
C'est dire 'importance de ce probleme en termes de santé publique.

e Pres de 5000 nouveaux cas de cancer du sein apparaissent chaque année en Belgique!”
e 76% des nouveaux cas de cancer du sein apparaissent apres 50 ans
e 2390 femmes sont décédées d'un cancer du sein en 1993%

Incidence du cancer chez la femme
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Incidence du cancer du sein en fonction de I'dge
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(1) Registre national du cancer - 1994
(2) Institut Scientifique de la Santé publique - Louis Pasteur
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Contrairement a ce que 1'on
pense habituellement, le
risque d'étre atteinte d'un
cancer du sein augmente

tout au long de la vie.




Qu’entend-t-on
par dépistage?

Le symptome fait la différence

Les notions de dépistage et de diagnostic précoce sont souvent
confondues. Il s'agit cependant de démarches totalement difiérentes.

Le diagnostic précoce

Il consiste en la mise au point d'une anomalie chez une personne qui présente
un symptome

Le bénéfice de cette démarche est immédiat et concerne toute patiente, sous
la forme d’une réassurance ou d'un traitement de la maladie a un stade pré-
coce.

Le dépistage

e ]l vise a rechercher une anomalie chez une personne asymptomatique

e Le bénéfice est a long terme et potentiel. En effet, la détection d'un cancer

avant son émergence clinique n'entraine pas nécessairement une modification

de I’ histoire naturelle de la maladie et donc une réduction de la mortalité qui

lui est attachée. Ceci se vérifie dans les deux cas suivants:

- un cancer tres agressif qui donne naissance a des métastases avant I'examen
de dépistage

- un cancer peu agressif qui donne tardivement naissance a des métastases,
aprées l'apparition de symptomes

Seul un petit nombre d'individus destinés a présenter un jour la maladie que
I'on dépiste pourra éventuellement tirer bénéfice d'un dépistage’ (une femme
sur douze sera un jour atteinte d'un cancer du sein).

(1) Sasco A.J. Rev. Epidém. et Santé Publ. 1994; 42:385-91
(2) Austoker J. BMJ 1990; 300:1631-4
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Un test de dépistage positif
ne signifie pas que l'affection
recherchée est présente.

Ce résultat indique la néces-
sité de réaliser des examens
de mise au point afin de
confirmer ou d'infirmer le

résultat du test de dépistage.
Entre 50 et 69 ans, pour 10
mammographies nécessitant
une mise au point, 1 cancer
du sein sera finalement
objectivé.?




Le but
du dépistage

Réduire la mortalité
due au cancer du sein

Ce sont les métastases qui sont responsables de 1'évolution fatale
de la maladie.

Le but du dépistage est d'intervenir précocement dans 1'histoire naturelle du
cancer (avant le développement de métastases) pour éviter qu'il n'évolue vers un
stade plus avancé et qu'il n'entraine le déces.

Histoire
symptomes déces
naturelle ® ®
dépistage
Dépistage
. symptomes
efficace v p.

La mise en évidence d'un cancer avant l'apparition de symptémes, a la suite
d'un examen de dépistage, ne se traduit pas nécessairement par une réduction
de la mortalité. Cela s'explique par le fait que des métastases peuvent étre
présentes avant le dépistage ou, au contraire, se développer apres que des symp-
tomes soient apparus. Dans ces 2 cas, un diagnostic et un traitement précoces ne
changeront rien a 1'évolution naturelle. Il s'agit d'une «simple avance au diag-
nostic» impliquant une connaissance anticipée du diagnostic et un traitement de
plus longue durée.

Histoire
symptomes déces
naturelle P P
dépistage
Pep,lStage avance au - symptomes déces
inutile diagnostic
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La découverte d'un cancer
du sein avant l'apparition

des symptomes n'entraine

pas nécessairement une
réduction de la mortalité.




Bénéfices et
inconvénients du
dépistage

«Le dépistage peut faire plus de tort que de bien. Il est des lors indispensable, pour
des raisons éthiques, de s'assurer que les bénéfices seront plus importants que les
inconvénients®».

Chez les femmes agées de 50 a 69 ans, les bénéfices du dépistage par mammographie sont plus
importants que les inconvénients.

Les bénéfices

1. Réassurance pour les femmes dont la mammographie est normale.

2. Amélioration de 1'espérance de vie: environ un déces prématuré sur trois sera évité.

3. Traitement moins agressif pour certains cas de cancer: tumorectomie ou quadrantectomie plutot
qu'une mammectomie. Chimiothérapie moins souvent nécessaire.

Les inconvénients

1. Faux positifs
Mise en évidence d'une image anormale qui n'est pas due a la présence d'un cancer. Cela a
comme conséquence des mises au point coliteuses tant sur le plan psychologique que financier.

«En moyenne, pour 10 femmes dgées de 50 a 69 ans qui présentent une image anor-
male a la mammographie, une seule sera atteinte d'un cancer»®.

2. Faux négatifs
Le cancer est présent mais n'est pas reconnu. Il en résulte une fausse réassurance chez la
patiente et un risque de consultation différée en cas d'apparition de symptomes.

3. Simple avance au diagnostic, sans modification de 1'espérance de vie, en cas de cancer
trés agressif qui a donné naissance a des métastases avant le dépistage ou en cas de cancer
peu agressif. La patiente doit vivre plus longtemps avec un diagnostic de cancer (cfr fiche 3).

4. Risque de «sur-diagnostic» et de «sur-traitement» en cas de cancer canalaire in situ (DCIS).
11 s'agit d'une lésion prémaligne dont 1'évolution n'est pas prévisible. Plus de 50% des DCIS ne
se transformeront jamais en cancer invasif et il n'est actuellement pas possible de déterminer
ceux qui auront cette évolution®.

5. Risque de cancer du sein radio-induit
Ce risque est difficilement quantifiable mais certainement tres faible pour autant que l'appareil
de mammographie soit conforme aux normes du contréle de qualité.
Entre 50 et 69 ans, le bénéfice de la mammographie est 100 fois supérieur au risque de cancer
radio-induit®.

6. Risque d'utilisation non optimale des ressources publiques.

(1) Mant D. et al. BMJ 1990; 300:916-8

(2) Austoker J. BMJ 1990; 300:1631-4

(3) Page DL. et al. Cancer BMJ 1995; 310:39-42
(4) Mettler A. et al. Cancer 1996; 77:903-9
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Le Programme
d'assurance de qualité |

Une condition indispensable

Le dépistage sauve des vies a condition qu'il réponde a certaines normes.
Le Programme «L'Europe contre le Cancer» a émis des recommandations
strictes concernant 1'assurance de qualité®.

La réduction de la mortalité par cancer du sein liée aux mammographies de dépistage chez
des femmes adgées de 50 a 69 ans ne se vérifie que si ces examens sont réalisés dans le
cadre d'un Programme d'assurance de qualité. Le Centre de Référence pour le Dépistage
du Cancer du Sein (CRDCS) fait partie du réseau européen de projets-pilotes chargé de
mettre en place les recommandations du Programme «L'Europe contre le cancer».

Du point de vue radiologique, 1'assurance de qualité consiste en:

e un controle technique des appareils utilisés pour la réalisation, le développement et la
lecture des mammographies. Ce contréle a pour but d'obtenir des images de qualité
optimale, reproductibles dans le temps avec l'irradiation la plus faible possible;

¢ une formation spécifique des radiologues a Ia lecture des mammographies de
dépistage;

e Ja lecture d'un nombre minimal de mammographies afin d'acquérir un niveau d’exper-
tise suffisant;

e une lecture de tous les clichés par deux radiologues travaillant indépendamment I'un
de l'autre («double lecture»). En effet, la lecture des mammographies de dépistage est
un exercice difficile car les anomalies recherchées sont de petite taille. La double lecture
permet de réduire au minimum les faux-positifs et les faux-négatifs. Sans double lecture,
1 cancer sur 5 peut étre manqué.

Autres volets de l'assurance de qualité:

e un controle de qualité des examens anatomo-pathologiques. Les Iésions infracliniques
peuvent avoir des caractéristiques histologiques différentes des Iésions qui ont une
traduction clinique. Les pathologistes doivent étre entrainés a les reconnaitre;

¢ l'enregistrement des résultats de la mammographie, du suivi des mammographies
positives et des biopsies afin d'évaluer de fagon continue la qualité et I'efficacité du
programme;

e une analyse cout/efficacité. Les ressources dont nous disposons dans le cadre de la
santé et de la maladie doivent étre utilisées de fagon optimale.

(1) European guidelines for quality assurance in mammography screening-Commission of the European
Communities - 1996
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La technique de la double lecture

1.

(&)

Le protocole est standardisé. Il informe sur la qualité des clichés (lisibilité) ainsi
que sur les anomalies mises en évidence.

. Le résultat de la premiére lecture est enregistré.
. Les clichés sont interprétés par un deuxiéme radiologue qui ignore le résultat de

la premiere lecture.

. Le résultat de la deuxiéme lecture est enregistré.
. Les résultats de la premiére et de la deuxieme lecture sont comparés.
. En cas de discordance entre les avis du premier et du deuxieme radiologue, une

troisieme lecture est réalisée.

S'il existe des clichés de mammographie antérieurs, il est indispensable pour le
radiologue de pouvoir en disposer.



Les recommandations
actuelles

Le Programme
“L’Europe contre le cancer”

Le Comité des experts européens recommande que tous les Etats
membres mettent en place des programmes organisés de dépistage
du cancer du sein par mammographie.

De nombreuses études®” ont démontré que le dépistage peut réduire la mortalité
par cancer du sein d'environ 30% a condition qu'une mammographie soit effec-
tuée régulierement, des 1'age de 50 ans. Pour étre efficace, en termes de santé
publique, ce dépistage doit toucher le plus grand nombre possible de femmes
concernées, méme si elles n'ont aucune plainte ou anomalie au niveau des seins
et méme s'il n'y a pas de cancer du sein dans leur famille.

Voici ce que disent les experts du Programme:

«En ce qui concerne la sélection des classes d'age, le Comité recommande de
prendre comme limite d'age celle stipulée dans la dixieme regle du Code
européen, a savoir 50 ans, dans la mesure ou, jusqu'a présent, les preuves scien-
tifiques des effets bénéfiques du dépistage pour le public se limitent aux femmes
de 50 a 69 ans.

A I'heure actuelle, il n'existe pas de données statistiques démontrant que le
dépistage dans la population féminine de moins de 50 ans réduira la mortalité
due au cancer du sein. Il convient donc de ne pas encourager le dépistage
mammographique chez les femmes de moins de 50 ans avant que les résultats
des études controlées en cours soient disponibles®». (voir fiche 7)

(1) Kerlikowske K. et al. JAMA 1995; 273:149-54

(2) Recommandations of the Committee of cancer experts on breast cancer screening - April 1992
European guidelines for quality assurance in mammography screening - Commission of the
European Communities 1996

Les recommandations actuelles — Sl fTel s T-JNN .
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Pas de
recommandations ™

avant 50 ans

Les résultats de la Conférence de
consensus de Bethesda"”

Les données disponibles, prenant en compte les bénéfices et les incon-
vénients, ne permettent pas de recommander le dépistage par mammo-
graphie aux femmes dans la quarantaine. Ces recommandations
rejoignent celles des experts européens®.

Cependant, toujours selon les experts de la Conférence de Bethesda, les femmes
agées de moins de 50 ans peuvent décider de faire réaliser une mammographie
apres avoir été informées des bénéfices incertains et des inconvénients.

Des bénéfices incertains

e [L'analyse de 8 études randomisées incluant des femmes dgées de 40 a 49 ans,
au moment de leur entrée dans les études, ne permet pas de metire en évi-
dence une réduction de la mortalité due au cancer du sein apres 7 ans de
suivi. En revanche, une réduction significative de 30% de la mortalité apparait
a ce moment chez les femmes de 50 a 69 ans®;

e Une tendance a la réduction de la mortalité due au cancer du sein apparait
dans 5 de ces études, apres 10 ans de suivi. Il faut noter cependant qu’une
partie du bénéfice est liée a des mammographies réalisées apres 50 ans;

e Pour éviter un déces par cancer du sein entre 40 et 49 ans, il faut réaliser
régulierement une mammographie chez 2.500 femmes alors que pour éviter
un déces par cancer du sein entre 50 et 69 ans, il faut réaliser régulierement
une mammographie chez 270 femmes®.

La progression du cancer du sein est plus rapide chez les femmes jeunes.
Deés lors, la réalisation d'une mammographie annuelle serait peut-étre
efficace pour réduire la mortalité due a cette affection mais il faut tenir
compte des effets secondaires plus fréquents®. Une étude randomisée
incluant des femmes de 40 et 41 ans est actuellement en cours en

Grande-Bretagne afin de controler cette hypothese®.
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Des inconvénients plus importants chez les femmes jeunes

(1)
)

3)
“)
)
(6)
(7)
(8
9)

Faux positifs: parmi 100 femmes de moins de 50 ans qui ont une mammographie
anormale, 3 sont atteintes d'un cancer invasif. Parmi 100 femmes de

plus de 50 ans qui ont une mammographie anormale, 14 sont atteintes d'un
cancer invasif®;

Faux négatifs: 1 cancer sur 4 n'est pas détecté par la mammographie chez les
femmes de moins de 50 ans, contre 1 sur 10 chez les femmes dgées de 50 a 69
ans';

«Sur-diagnostic» et «sur-traitement»: les carcinomes in-situ (DCIS) sont
fréquents chez les femmes jeunes. IIs représentent plus de 40% des cancers
détectés a la mammographie chez les femmes de 40 a 49 ans". Les DCIS
représentent une entité hétérogene pour laquelle la signification clinique, le
pronostic et le traitement optimal sont mal connus. Plus de 50% des DCIS ne
se transformeront jamais en cancer invasif et il n'est actuellement pas possible
de déterminer ceux qui auront cette évolution™”. Il existe donc un risque de
«sur-traitement» pour les femmes dont le DCIS n'évoluera pas;

Risque radiogénique: plus Ia femme est jeune au moment de I'exposition, plus
le risque est élevé, méme s'il reste tres faible™;

Rapport cout/efficacité: il est 5 fois plus élevé dans le groupe d'dge 40-49 ans
que dans le groupe d'dge 50-69 ans™.

Pour en savoir plus:
http://mammography.ucsf.edu/inform/index.cfm

National Institute of Health - Consensus Development Conference Statement: Breast
cancer screening for women ages 40-49. J. Natl. Cancer Inst. 1997; 89 1015-26.
Recommendations of the Committee of Cancer experts on breast cancer screening -
April 1992, European guidelines for quality assurance in mammography screening -
Commission of the European Communities - 1996

Kerlikowske K. et al. JAMA 1995; 273:149-54

de Koning Hj et al. J. Natl. Cancer Inst. 1995; 87:1217-23

Salzmann P. et al. Ann Intern Med 1997; 127:955-65

Tabar L. et al. Cancer 1995. 75:2507-17

Lancet 1991; 337:1575-6

Brown ML et al. Am.J. Roentgenol. 1995; 165:1373-77

Kerlikowske K. et al. JAMA 1996; 276:33-8

(10) Evans WP et al. Radiology 1997; 204:489-91

(11) Page DL et al. BMJ 1995; 310:39-42

(12) Mettler FA. et al. Cancer 1996; 77:903-9

(13) Salzmann P. et al. Ann Intern Med 1997; 127:955-65
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Faut-il continuer a
dépister apres 70 ans? |

L’état de santé prime

Les experts du Programme «L'Europe contre le cancer» fixent la limite
supérieure a 69 ans.

Cependant, les résultats d'une méta-analyse publiée en 1995 montrent 1'effica-
cité de la mammographie en termes de réduction de la mortalité due au cancer
du sein chez les femmes agées de 50 a 74 ans".

Avec l'age, le risque d'apparition de facteurs de co-morbidité augmente. Dés
lors, un des inconvénients du dépistage est la mise en évidence d'un cancer du
sein dont la croissance ne sera pas suffisamment rapide pour produire des symp-
tomes avant que l'individu ne décede d'une autre cause. Cela entraine un risque
de «sur-traitement».

Cependant, la condition physique des femmes de plus de 70 ans, ainsi que leur
espérance de vie, se sont nettement améliorées au cours de la derniere décennie.
Certains auteurs recommandent donc de prendre en compte 1'état de santé de la
femme plutdt que son age chronologique®®.

(1) Kerlikowske K. et al JAMA 1995;273:149-54
(2) Caplan LS. Public health Rev. 1997; 25:31-41
(3) Van Dyck JA et al. Drugs aging 1997; 10:69-79
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Les jeunes femmes
a risque majoré de sy
cancer du sein

Faut-il réaliser chez elles des
mammographies plus précocement?

Un facteur de risque ne doit étre pris en considération pour justifier
un dépistage plus précoce que s'il est un indicateur de développement
précoce de la maladie™.

e Ce sont essentiellement les antécédents familiaux de cancer du sein a un
jeune age qui augmentent le risque de cancer précoce';

e ['age d'apparition d'un cancer du sein chez les nullipares est plus élevé que
chez celles qui ont eu un ou plusieurs enfants®.

La plupart des facteurs de
risque ne sont pas prédictifs

d'un développement précoce

II n'y a pas de raison scientifique pour que le dépistage par mammographie soit de la maladie.

plus efficace chez les femmes qui présentent des facteurs de risque majoré®.

Les femmes porteuses d'un gene de susceptibilité présentent probablement un
risque plus élevé de cancer radio-induit®.

Chez les femmes a risque majoré, une surveillance clinique réguliere avec mise
au point sénologique en cas d'anomalie est une attitude qui semble raisonnable
mais dont ni les effets positifs ni les inconvénients ne sont démontrés.

(1) Mettlin C. Cancer 1992; 69:1904-10

(2) Woods KL. et al BMJ 1980; 281:419-21

(3) de Waard F et al. Breast Cancer Research and Treatment 1988; 11:125-32
(4) Chakraborty R. et al. Radiat Res 1998; 149:493-507
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L'examen clinique
et I'auto-examen ™
des seins

Ne pas les surestimer

L'efficacité de 1'examen clinique pour réduire la mortalité due au
cancer du sein n'a pas été démontrée. Il en est de méme de 1'auto-examen.

1) L'examen clinique du sein n'est pas une méthode de dépistage. Il permet
cependant de déceler une tumeur de 1'ordre du centimetre dans un sein de
volume moyen, de prescrire un bilan sénologique de mise au point en cas
d'anomalie suspecte de cancer et d'assurer le suivi entre les mammographies

de dépistage.

Pour étre efficace, l'examen clinique doit étre réalisé avec soin, de préférence en
période post-menstruelle. Caractéristiques cliniques

. ) ) ) ) des tumeurs du sein
e Inspection: la présence d'une tumeur maligne peut se traduire par une dépres-

sion cutanée car la tumeur envoie des prolongements vers la surface, attirant

ainsi la peau vers la profondeur. Afin d'accentuer une anomalie spontanément Tumeur maligne
peu visible, l'inspection doit étre dynamique: bras ballants, puis levés, buste Consistance: dure, ligneuse
droit puis penché vers I'avant, mains a la taille ou en appui sur la table d'exa- Mobilite: I0ENINTE ke

men afin de provoquer une contraction du muscle pectoral. Surface: irréguliere

Contours: mal délimités

«Les cancers du sein se voient et les tumeurs bénignes se palpent» (H. Pujol)

Tumeur bénigne

- - ) ) ) Consistance: ferme ou molle
tion assise et couchée, les doigts a plat écrasant progressivement le sein sur la Mobilité:

paroi thoracique.

e Palpation: la recherche d'un nodule ou d'une induration doit se faire en posi-

bonne
Surface: réguliere

Contours: bien délimités
Cet examen doit étre complété par la palpation des aires ganglionnaires axil-

laires et sus-claviculaires.

2) L'auto-examen des seins n'est pas une méthode de dépistage car son efficacité
pour diminuer la mortalité due au cancer du sein n'a pas été démontrée.

Par contre, il permet un diagnostic plus précoce de la tumeur et augmente, des
lors, les possibilités d'un traitement moins agressif.

L'auto-examen doit étre enseigné par le médecin lors de la réalisation d'un exa-
men clinique. L'accent doit étre mis principalement sur l'inspection a la
recherche d'une anomalie de la forme du sein. La palpation des seins par la
patiente est plus difficile a réaliser et généralement plus anxiogene.



