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H Key points
Breast cancer screening

Breast cancer screening is the subject of a vigorous debate.
This concerns both the estimation of the benefit derived from
mammographic screening, i.e. the breast cancer mortality
reduction associated with screening, and the estimation of
overdiagnosis, which is the detection of a breast cancer that
would never have become symptomatic during the lifetime of
the woman.

The overview of all trials gives an estimation of 20 % for the
breast cancer mortality reduction in the population invited to
screening and of 30 % in the population effectively screened.
Estimating overdiagnosis is more difficult and many
estimations are biased for want of a proper adjustment to
correct for systematic differences between the compared
populations. None of the correctly adjusted estimations are
above 10 %.

Breast cancer screening is more beneficial than detrimental,
but the benefit is not large. A woman who refuses breast
cancer screening is less unreasonable than a woman
who continues to smoke since tobacco kills half of reqgular
smokers.
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H Points essentiels

Le dépistage du cancer du sein est le sujet d'un débat
vigoureux entre partisans et opposants.

Les principaux éléments de désaccords portent, d'une part, sur
I'évaluation du bénéfice apporté par le dépistage mammogra-
phique (estimation de la réduction de mortalité par cancer du
sein associée au dépistage), et, d’autre part, sur I'estimation du
surdiagnostic (risque de détecter un cancer du sein qui ne serait
jamais devenu symptomatique du vivant de la femme).

La synthése des essais conduit a une estimation de la réduction
du risque de déces par cancer du sein de 20 % dans la
population invitée au dépistage et d’environ 30 % dans la
population ayant effectivement participé au dépistage.
L'estimation du surdiagnostic est plus difficile et beaucoup
d’estimations sont biaisées car elles comparent des populations
non comparables sans tenir compte des différences systéma-
tiques entre elles. Les estimations avec un ajustement adéquat
ne dépassent pas 10 %.

Le dépistage du cancer du sein est plus utile que domma-
geable, mais le bénéfice n'est pas énorme. Une femme qui
refuse le dépistage du cancer du sein est beaucoup moins
déraisonnable qu'une femme qui continue a fumer car le tabac
tue un consommateur régulier sur deux.
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l objectif du dépistage par mammographie, proposé
systématiquement tous les deux ans aux femmes de 50 a
74 ans en France depuis 2004, est de réduire la mortalité par
cancer du sein. Le dépistage permet de faire le diagnostic au
moment ou la maladie est encore asymptomatique, donc a un
stade précoce, et de la traiter de facon moins agressive et plus
efficace. Il a aussi des inconvénients : il peut trouver des cancers
qui ne seraient jamais devenus symptomatiques du vivant de la
femme, ce qui constitue le surdiagnostic ; un examen positif a
tort est source d'angoisse et chaque mammographie délivre
une faible dose de rayonnements ionisants.

Ce dépistage fait I'objet d'un débat scientifique vigoureux, qui
porte a la fois sur le bénéfice en termes de vies sauvées et sur
les inconvénients dont le plus important est le surdiagnostic [ 1-
4]. Le débat s’est élargi au grand public avec la parution du livre
« No mammo ? » [5]. Il est donc nécessaire de faire un point sur
les données dont nous disposons pour étudier les avantages et
les inconvénients de ce dépistage, afin d’identifier |'origine des
désaccords.

TABLEAU |

Effet bénéfique du dépistage : baisse de la
mortalité par cancer du sein

Résultats des essais, réduction relative du risque de
déces par cancer du sein

La méthode la plus rigoureuse pour démontrer que le dépis-
tage entraine une réduction de la mortalité est I'essai
randomisé : la population est divisée en deux groupes compa-
rables par tirage au sort, I'un est invité au dépistage et I'autre
n'est pas invité, toute la population est ensuite suivie et la
mortalité par cancer du sein des deux groupes est comparée.
Les résultats de I'ensemble des essais ont été synthétisés dans
de trés nombreuses publications [6-13]. Le tableau Iinspiré de
Marmot et al. [6] reprend les estimations de la réduction du
risque de décés par cancer du sein obtenues par différents
auteurs a partir des données des essais. Ces estimations
varient de 10 % pour Gotzsche et al. [8] quand ils ne prennent
en compte que trois des essais sur les 11 réalisés a 325 % pour
une estimation ancienne encore souvent citée [12]. Ainsi, les
mémes données conduisent a des conclusions différentes
selon les auteurs.

Effet du dépistage sur le risque de déces par cancer du sein d’apres diverses synthéses de I’ensemble des essais et d’aprés les données

observationnelles

Type d’étude Référence

Essais
Marmot 2012, [6]
Duffy 2012, [7]
Gotzsche 2013, [8]

Gotzsche 2013, 3 essais considérés adéquats [8]°
Canadian Task Force, 2011 [9]
Fitzpatrick-Lewis, 2011 [10]

Nelson, 2009 [11]
IARC 2002, [12]

Réduction du risque (IC 95 %)’

Population?
Participante

Population
Invitée

20 % (11 3 27 %)
21 % (14 3 27 %)
19 9% (13 a 26 %)
10 % (< 0 3 21 %)
21 % (10 3 32 %)
21 % (10 3 32 %)
19 % (2 a? %)

25 % (? a7 %) 35 0 (? a7 %)

Observationnelles
Mortalité post-incidence

Broeders et al., 2012 [13]

25 % (19 %-31 %) 38 % (31 %-44 %)

Cas-témoins

Broeders et al., 2012 [13]

31 % (17 %-43 %) 48 9 (35 %-58 %)

1C 95 % : intervalle de confiance a 95.

" 0n exprime souvent les résultats en termes de risque relatif (RR), un risque relatif de 0,80 correspond & une réduction du risque de 20 %, et plus généralement la réduction du

risque est égale a 1-RR.

21l n'y a pas de consensus sur la nécessité de faire la correction pour tenir compte de la non-participation, certains auteurs précisent ne pas la faire [6], la plupart ne le précisent pas ;

ceci ajoute de la confusion au débat.
3 Cette sélection est contestée.
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Dépistage du cancer du sein

Ade Réduction du Réduction du
9 risque relatif (RR) RR[95% IC]

39-49 : 3 15% [-25%; -4%]
50-59 — -18% [-32%; -2%)]
60-69 —a -32 % [-43%; -17%]
70-74 ———— -32 % [-55%; 1%]
Total 0 =20 % [-27% ; -13%]

-60 % 0%

en faveur du | en faveur

dépistage du contréle

Effet du dépistage : p < 0.0001
FIGURE 1

Réduction de la mortalité par cancer du sein, synthése des
résultats des essais randomisés, en fonction de I’age a l'inclusion
dans I'essai, c’est-a-dire au début du dépistage dans le groupe
dépisté

Le dépistage était répété a intervalles réguliers de 11 3 28 mois selon I'essai. Le
suivi était aussi variable selon I'essai, le suivi médian est de 11 ans. L'effet mesuré
est donc celuid'une série de dépistages successifs, avec un suivi médian de 11 ans.

D'apres [13].

La figure 1 et le tableau Il résument les données en fonction de
I'age d’apres Fitzpatrick-Lewis et al. [10]. La réduction du risque
varie avec |'age, elle est a peu prés la méme pour un dépistage
entre 39 et 49 ans et entre 50 et 59 ans, meilleure pour un
dépistage commencant entre 60 et 69 ans et il y a peu de
données a partir de 70 ans.

Correction des résultats des essais pour la non-
participation

Les essais mesurent |'effet de I'invitation au dépistage, ce qui
n‘est pas I'effet du dépistage réalisé dans la mesure ol une
fraction de la population invitée au dépistage n’y vient pas. Un
essai donne une évaluation atténuée de I'efficacité du dépis-
tage, par dilution. La figure 2 montre comment corriger cette
estimation [14]. Dans |'essai pris comme exemple [15], I'invi-
tation au dépistage a conduit a une réduction relative de la
mortalité par cancer du sein de 17 % et la participation au
dépistage a conduit a une réduction relative du risque de 24 %.
La différence vient du fait que, dans le groupe invité au
dépistage, environ une femme sur trois n'a pas participé. Ce
qui intéresse les femmes, c’est la réduction du risque quand le
dépistage est fait, il est donc raisonnable de corriger I'estima-
tion de la réduction du risque observée dans les essais.
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Données observationnelles, c’est-a-dire hors essais

En dehors des essais, de nombreuses études observationnelles
ont évalué I'efficacité du dépistage. Ces sont des études de
I'évolution de la mortalité dans la population, de « mortalité
post-incidence » et des études cas-témoins.

Ftudes de I’évolution de la mortalité dans la population

Une synthése des études de Iévolution de la mortalité par cancer
du sein dans la population en fonction de I'introduction ou de
I'extension d’un programme de dépistage par mammographie a
été réalisée par Moss et al. [16], en se limitant aux études
conduites en Europe. La conclusion de ce travail est qu’on ne peut
pas correctement évaluer I'efficacité du dépistage avec cet outil.
Aux Etats-Unis ou la mortalité par cancer du sein dans la popula-
tion a diminué de 1,4 % par an entre 1975 et 2000, I'estimation
de la part de la diminution attribuable au dépistage varie de 28 a
65 % en fonction de la méthode d’estimation [17]. En France, la
mortalité par cancer du sein entre 1994 et 2011 est passée de
29 a 232 pour 100 000 femmes (taux standardisés sur la
population standard européenne), soit une baisse de 1,4 %
par an [18]. Cette décroissance est le résultat de la réduction
de I'exposition a certains facteurs de risque, d’une réaction plus
rapide des femmes au moindre symptome, de l'intensification du
dépistage et de I'amélioration des traitements. L'effet du dépis-
tage dans cette baisse de mortalité entre 1994 et 2011 est
certainement faible, le programme national organisé s’'étant
ajouté, plus ou moins récemment selon les départements, a
une pratique déja répandue du dépistage individuel. En 1993-
1994, 50 % des femmes de 50 a 74 ans avaient eu une mam-
mographie dans les 3 ans [19] et, en 2011, 62 % des femmes
avaient eu une mammographie dans les deux ans [20] ; on
attend donc une réduction de mortalité modeste et étalée sur de
nombreuses années. Par ailleurs, |utilisation du traitement de la
ménopause a été divisée par trois entre 2002 et 2006, ce qui a
entrainé une diminution importante de l'incidence observée,
surtout dans la population de 50 a 69 ans [21]. Un tel effet a été
observé dans beaucoup de pays [22]. Les évolutions des autres
facteurs de risque ne sont pas assez importantes pour expliquer
cette diminution du risque : la baisse de la consommation
d’alcool est réguliere et peu importante, 'augmentation de la
prévalence de I'obésité est récente, et les facteurs reproductifs
ont un poids beaucoup plus faible.

En conclusion, la surveillance de I'évolution de la mortalité par
cancer du sein est indispensable, mais ce n’est pas un bon outil
pour évaluer I'effet du dépistage, car cet effet est faible par
rapport a ceux des changements de facteurs de risque, de prise
en charge globale et d’amélioration des traitements.

Etudes de « mortalité post-incidence » et études cas-
témoins
Les études dites de « mortalité post-incidence » ne prennent en

compte les déceés par cancer du sein survenant chez des
femmes invitées au dépistage que si le diagnostic a été fait
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TABLEAU I
Réduction relative et absolue de mortalité par cancer du sein avec un dépistage tous les 2 a 3 ans pendant 11 ans

Age en années  Nombre d’essais Nombre de femmes
a inviter au dépistage
pour éviter un déces

par cancer du sein

Déces/Total Réduction

Groupe dépisté  Groupe témoin  Relative (IC 95 %") Absolue
(1) (2) (3) (4)=(2) x (3) (5) =100 000/(4)
40-49 8 448/152 300 625/195 919 15 % (4 %-25 %) 47 p. 100 000 2108
50-59 7 438/91 462 507/83 088 18 % (2 %-32 %) 110 p. 100 000 910
60-69 5 201/43 606 236/32 118 32 9% (17 %-43 %) 232 p. 100 000 432
70-74 2 49/10 339 50/7307 32 % (-1 %-55 %) 222 p. 100 000 451

D’apres [10].
1C 95 % : Intervalle de confiance a 95 %.

apreés la premiére invitation. Les études cas-témoins comparent
les antécédents de dépistage de femmes décédées d'un cancer
du sein aux antécédents d’autres femmes. Une synthese des
études les mieux faites a été réalisée par Broeders et al. [13].

Ces auteurs concluent que les résultats des études observa-
tionnelles sont corrects si ces études ont un suivi longitudinal
individuel suffisant et si on dispose pour chaque individu de son
historique de dépistage et, s'il est décédé, de la cause de son

161 000 femmes
Tirage au sort
Invitation

Correction : 1,4
(24%17%)

Dépistage Pas dépistage

54 000 femmes
0,18 déceés cancer
sein pour 1000
personnes-années

107 000 femmes
0,22 déceés cancer
sein pour 1000
personnes-années

Réduction du
risque 17%
(1-0,18/0,22)

32% non,

32% non
participation

68%
participation

participation
potentielle

68% participation
potentielle

17 000 femmes
0,20 décés par
cancer du sein
pour 1000
personnes-années

37 000 femmes
0,17 déceés par
cancer du sein
pour 1000
personnes-années

34 000 femmes
0,20 déceés par
cancer du sein
pour 1000
ersonnes-années

73 000 femmes
0,23 déces par
cancer du sein
pour 1000
ersonnes-années

Réduction du risque 24% (1-0,17/0,23)

FIGURE 2

Effet du dépistage sur la mortalité par cancer du sein a partir des données de I'essai Age, avec prise en compte de la non-participation.
Méthode de Cuzick [14], données essai Age [15].

En italique, données inférées, en bleu, données calculées

Environ un tiers des femmes invitées ne sont pas venues au dépistage, on peut déduire de ces observations, par symétrie, la mortalité par cancer du sein dans Ia fraction de la
population du groupe témoin qui ne serait pas venue si on I'avait invitée. On en tire ensuite la mortalité par cancer du sein dans la population du groupe témoin qui aurait
réellement été dépistée si elle y avait été invitée. Enfin, on peut calculer la réduction du risque dans la population ayant réellement participé au dépistage comparée a Ia
population potentiellement participante.
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Dépistage du cancer du sein

déces. De I'ensemble de ces données pour I'Europe, on tire des
estimations de la réduction de mortalité par cancer du sein due
au dépistage entre 25 et 31 % chez les femmes invitées au
dépistage et entre 38 et 48 % chez les femmes ayant participé
au dépistage (tableau I).

Conclusion sur I’estimation de la réduction de la
mortalité par cancer du sein

En principe, les estimations de la réduction de la mortalité par
cancer du sein obtenues a partir des essais comparatifs sont
plus fiables que celles obtenues a partir des études observa-
tionnelles. La plupart des synthéses des essais estiment que
cette réduction est d’environ 20 % chez les femmes invitées au
dépistage (tableau 1). La réduction du risque chez celles parti-
cipant effectivement au dépistage est donc probablement de
I'ordre de 30 %. Les études observationnelles estiment une
réduction du risque un peu plus élevée mais I'estimation est
moins fiable.

Réduction absolue du risque de décés par cancer du
sein

Réduire de 20 ou 30 % le risque de décés par cancer du sein est
bien, mais il faut traduire cette réduction relative en réduction
absolue. Pour cela, il faut connaitre le risque de mourir d’'un
cancer du sein en I'absence de dépistage.

On ne peut pas mesurer ce risque directement en France car le
dépistage organisé et non organisé est trés répandu. Ainsi, en
2011, 62 % des femmes de 50 a 74 ans avaient eu une
mammographie dans les deux ans [20]. Mais on peut mesurer
le risque de mourir d’'un cancer du sein en France, en 2010 ce
risque était de 4,1 % dont 0,2 % entre 30 et 49 ans, 1,9 % entre
50 et 79 ans et 2 % 3 partir de 80 ans. Le risque entre 50 et
79 ans, avec une participation au dépistage de 62 % est ainsi
égal a 1,9 % en 30 ans, soit moins de 1 pour 1000 par an. Si les
populations dépistées et non dépistées avaient les mémes
risques et si le dépistage réduisait le risque de 30 %, alors
le risque pourrait étre de 1,6 % chez les femmes dépistées et de
2,3 % chez les autres. On éviterait alors 7 décés pour 1000 fem-
mes de 50 ans dépistées et suivies pendant 30 ans.

De facon plus correcte, le tableau Il montre un calcul similaire
fait a partir des données des essais de dépistage, en prenant
pour risque en I'absence de dépistage, le risque observé dans le
groupe témoin. La réduction absolue du risque est obtenue en
multipliant la réduction relative par le risque de décéder d'un
cancer du sein dans la population témoin non dépistée. On peut
aussi en déduire le nombre de femmes a dépister dans chaque
classe d’age, pour éviter un déces avec un suivi de 11 ans, suivi
médian dans les essais. Par exemple, le dépistage entre 39 et
49 ans conduit a une réduction de 47 déces par cancer du sein
pour 100 000 femmes suivies 11 ans, il faut donc dépister
100 000/47 = 2108 femmes pour éviter un déces avec ce suivi.

tome 43 > n°5 > mai 2014

Ce tableau montre aussi que le bénéfice augmente avec I'age,
conséquence de I'augmentation du risque de base avec I'age.

Inconvénients du dépistage

Les inconvénients du dépistage du cancer du sein sont, par
ordre décroissant d'importance, le surdiagnostic, les faux posi-
tifs et le risque de cancer radio-induit. Les examens faux positifs
sont les mammographies positives qui entrainent des examens
complémentaires aboutissant finalement a la conclusion qu'il
ne s'agit pas d’un cancer ; c’est un inconvénient qui n’est pas
majeur. En ce qui concerne le risque de cancer radio-induit, on
estime qu’une mammographie chaque année entre 40 et
80 ans augmenterait le risque de décés par cancer du sein
sur la vie entiere d’environ 0,03 %, soit 20 a 25 décés pour
100 000 femmes [23]. Nous nous concentrerons sur le surdia-
gnostic qui est le sujet d'un débat important.

Surdiagnostic : définition et exemple de mise en
évidence

Un cas de surdiagnostic correspond a un vrai cancer du sein,
invasif ou in situ, dépisté chez une femme asymptomatique et
qui ne serait jamais devenu symptomatique de son vivant. Ce
cancer serait resté asymptomatique parce qu'il aurait régressé
spontanément, parce qu'il n"aurait pas évolué ou parce qu'il
aurait évolué si lentement que la personne serait morte d’'une
autre cause. Le surdiagnostic conduit a un traitement inutile,
engendrant du stress et de possibles effets secondaires. Il n"est
pas identifiable a I'échelon individuel car on ne peut pas
garantir a une patiente que sa tumeur n’évoluera pas.

Le dépistage identifie non seulement des cancers invasifs, mais
aussi des cancers intracanalaires ou in situ. Ces cancers intra-
canalaires nécessitent un traitement et doivent étre pris en
compte dans I'estimation du surdiagnostic.

Surdiagnostic : principe et méthodes d’estimation

En cas de surdiagnostic, le nombre de cancers trouvés par le
dépistage dépasse le nombre de cancers qui seraient deve-
nus symptomatiques si on n’avait pas fait de dépistage
(figure 3). Pour estimer I'étendue du surdiagnostic, en théo-
rie, il suffit de comparer le nombre de cancers du sein dans
une population dépistée au nombre de cancers du sein dans
une population comparable sans dépistage. Il faut que le
suivi soit suffisamment long comme le montre la figure 4B :
avec un suivi de 5 ans seulement, on surestime beaucoup le
surdiagnostic.

En pratique, I'estimation de la fréquence du surdiagnostic est
tres difficile. En effet, on ne dispose pas de données sur des
populations comparables soumises a un seul dépistage et
suivies pendant au moins 10 ans. Dans les essais, le surdia-
gnostic est sous-estimé, par dilution, dans la mesure ou la
participation n’est pas parfaite dans le groupe invité au dépis-
tage. Le surdiagnostic est aussi sous-estimé si le groupe témoin

la Presse__

Médicale

© 2014 Elsevier Masson SAS. Tous droits réservés. - Document téléchargé le 09/11/2014 par Abramovici Francis (650620)

505



H ..

Sans surdiagnostic : E=D
m Cas dépistés (100)
] mDéficit correspondant (100 dont 79 dans les 5 1éres années)

120
100 -
80 -
60 -
40 -

0 IIIJl‘.J-‘-I--—l———O———i

40 - D
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 M1
Année post dépistage

Avec surdiagnostic : S =E-D

120 - 7
100 m Déficit (100 dont 79 dans les 5 premiéres années)
B Surdiagnostic: S =E-D=120-100
80 - S'=E-D'=120-79
6o M -E
40
20
0 - i I i I f . T B } | T e e == 1
=20 -
A — ~ _/
-40 -

D
E 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 1
Année post dépistage

FIGURE 3

Schéma théorique pour estimer le surdiagnostic

A. Schéma sans surdiagnostic : les cancers dépistés sont compensés par les cancers devenant symptomatiques ultérieurement, a condition que le suivi soit assez long.
B. Schéma avec surdiagnostic : les cancers dépistés ne sont pas complétement compensés par les cancers devenant symptomatiques ultérieurement. Si le suivi n‘est pas
assez long, la différence E-D surestimera le surdiagnostic.

Le dépistage avance le diagnostic de cas qui seraient devenus symptomatiques dans les années suivantes. Sile nombre de cas trouvés par le dépistage dépasse le nombre de
cas qui manquent ensuite, alors il y a surdiagnostic.

a été en partie dépisté ou s'il a été invité au dépistage alafinde  Dans les études observant les résultats de programmes natio-
I'essai, ce qui s’est produit dans la plupart des essais. De plus,  naux ou régionaux, la population dépistée évolue avec le temps
dans les essais, la population dépistée a été invitée a des  par I'entrée des femmes atteignant I'age du début du dépis-
examens réquliers. tage et sortie des femmes atteignant I'age de la fin du
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FIGURE 4

Estimations du surdiagnostic comme % de I’ensemble des cas attendus sans dépistage, études européennes d’aprés [24] (références

dans cet article) complétées par les données de [4,6,26-28]

dépistage, et les populations comparées sont rarement compa-
rables, notamment parce que le risque de cancer du sein varie
avec le temps ou selon les régions.

Estimations du surdiagnostic dans la littérature

La figure 4 présente les estimations de la littérature, selon la
qualité de la prise en compte des biais. Ces estimations sont
tirées de Puliti et al. [24], complétées par des estimations plus
récentes [4,6,25-27]. Elles vont, dans la population de 50 a
69 ans, de 0 a 57 %. Ces estimations sont en général obtenues
en comparant une population invitée au dépistage a une
population non invitée ; elles sont donc diminuées par la
non-participation. Elles dépendent beaucoup de la durée du
suivi. Ainsi, I'estimation de Marmot et al. [6] est de 11 % aprés
un suivi prolongé et de 19 % si le suivi s'arréte a la fin du
programme de dépistage. Njor et al. [25] estiment le surdia-
gnostic a environ 2 % des cas attendus sans dépistage avec un
suivi d’au moins 8 ans. Falk et al. [26] montrent qu’il faut suivre
la population au moins dix ans aprés la fin du dépistage si on ne
veut pas surestimer le surdiagnostic, et qu’on passe de I'esti-
mation dans la population invitée a |'estimation dans la popu-
lation ayant participé au dépistage en divisant la premiere par
I'observance. Les estimations les plus correctes ne dépassent
pas 20 % et la plupart sont inférieures a 10 %. Prendre 10 % des
cas attendus en I'absence de dépistage comme estimation du
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surdiagnostic semble une hypothese raisonnable, probable-
ment un peu pessimiste.

Le surdiagnostic exprimé sous forme de proportion

Le surdiagnostic est le plus souvent présenté sous forme d'une
proportion, en divisant le nombre de cas en exces par un
nombre de cancers du sein attendu dans la population. Ce
dernier correspond, selon les auteurs, au nombre attendu sans
dépistage pendant une période de risque égale a la vie entiere,
ou bien a partir du début du dépistage, ou bien encore aux ages
du dépistage, par exemple entre 50 et 74 ans. D'autres auteurs
prennent comme dénominateur le nombre de cas dans la
population invitée au dépistage et suivie soit a long terme
soit seulement aux ages du dépistage [6]. Naturellement, si on
divise le méme nombre de cas en excés par un dénominateur
différent, I'estimation de la proportion de surdiagnostic sera
différente [28]. La prise en compte ou non des cancers in situ
est aussi une source de variabilité.

Balance bénéfice/risques

Comme il n'y a pas de consensus sur la réduction de mortalité
par cancer du sein ni sur I'ampleur du surdiagnostic, il n’est pas
étonnant que le bilan des avantages et des inconvénients soit
aprement discuté. Ainsi Marmot et al. [6] concluent qu'il y a
3 cas de surdiagnostic pour 1 déces par cancer du sein évité,
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alors qu’un groupe de travail européen [29] conclut qu'il y a
1 cas de surdiagnostic pour 2 déces par cancer du sein évités. La
différence est a la fois dans I'efficacité du dépistage, supposé
réduire la mortalité par cancer du sein de 20 % pour Marmot
et al. [6] et de 38 a 48 % pour le groupe de travail européen
[29], et dans le surdiagnostic supposé étre de 19 % pour
Marmot et al.[6] et de 6,5 % pour le groupe de travail européen
[29]. Une efficacité divisée par 2 et un risque multiplié par
3 conduisent a une divergence d’un facteur 6. Cette
incertitude est vraiment importante. Si participer au dépis-
tage entraine une réduction de la mortalité par cancer du sein
de 30 % et un risque de surdiagnostic de 10 %, alors il y a
1 cas de surdiagnostic pour 1 déces évite.

Des estimations encore plus différentes ont été proposées,
notamment par Gotzsche et Jorgensen [8]. D'apres ces auteurs,
il faudrait inviter 2000 femmes au dépistage pour éviter un
déces et 10 femmes auraient un surdiagnostic de cancer. Ils
supposent que le surdiagnostic représente 30 % des cas
observés. Le nombre de femmes qui doivent étre invitées au
dépistage pour éviter un décés par cancer du sein dépend de
I'age, on ne peut donc pas dire qu’il faut dépister 2 000 femmes
pour éviter un décés en 10 ans de suivi, sans préciser qu’il s'agit
de femmes de 40 ans. Entre 50 et 69 ans, il suffit de dépister
700 femmes pour éviter un déces (tableau II).

Le débat est si passionnel que beaucoup d’auteurs en oublient la
hiérarchie usuelle des niveaux de preuve et rejettent les données
des essais pour accepter les résultats d’études observationnelles
qui sont pourtant en général beaucoup plus biaisées.

Discussion

L'utilité du dépistage du cancer du sein entre 50 et 74 ans est
aujourd’hui contestée, nous avons résumé les principaux points
de discussion, en ignorant un certain nombre de questions.
Ainsi, nous n'avons pas abordé la question de la définition de la
population invitée. Le programme de dépistage francais exclut
les femmes a risque familial ou génétique. Laisser l'initiative de
la surveillance des femmes les plus a risque aux femmes elles-
mémes ou a leur médecin, et les priver d’une invitation a un
dépistage gratuit avec double lecture tous les deux ans (faite
systématiquement aux autres femmes), est en totale contra-
diction avec les principes mémes du dépistage.

Nous n’avons pas non plus abordé les questions de |'extension du
programme de dépistage aux femmes plus jeunes, qui est
pourtant le sujet d’'un débat annexe et récurrent. Aux Etats-
Unis, les experts recommandent de ne pas faire de dépistage a la
population de 40 a 49 ans, mais les lobbies le réclament. En
France, il n’est pas recommandé mais plus d’un tiers des femmes
le font (figure 5). L'extension du programme aux femmes plus
agées est aussi une question qui mérite discussion.

Nous n‘avons pas non plus abordé la question de la mesure de
I'effet bénéfique du dépistage. Les auteurs des essais et la
plupart des spécialistes considérent que la mortalité par cancer
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du sein est le seul critere principal possible. Un certain nombre
d’auteurs contestent cette position et voudraient voir prendre la
mortalité totale comme critére de jugement. Méme en rassem-
blant les données de tous les essais, on n’obtient pas une étude
assez puissante pour mettre en évidence une réduction de
mortalité totale de 3 % correspondant a une réduction de
30 % de la mortalité par cancer du sein qui représente 11 %
des causes de déces entre 50 et 74 ans.

Nous n’avons pas non plus abordé les effets des changements de
technique d’imagerie sur les performances du dépistage.

Les débats ont été peu scientifiques, défendre le dépistage en
disant qu'il estrecommandé par les autorités, ou qu’il est bien fait,
ou que I'éthique est respectée, n'est pas une réponse adéquate
aux questions qui continuent a se poser, les principales étant :
- quel est le bénéfice apporté par un dépistage réalisé ?

- quel est le risque de surdiagnostic ?

La situation était si conflictuelle au Royaume-Uni que les auto-
rités ont demandé a un groupe d’experts n‘ayant JAMAIS
travaillé dans le domaine de se pencher sur la question [6].
En conclusion, le dépistage du cancer du sein est plus utile que
dommageable, mais le bénéfice n’est pas énorme et ce n'est
pas une folie que de le refuser. Il a été proposé aux femmes qui
ont beaucoup surestimé le bénéfice par méconnaissance du
risque : une réduction de 20 ou 30 % n‘aura pas un effet
considérable si le risque est faible. Par ailleurs, les inconvé-
nients, en particulier le surdiagnostic, ont été complétement
occultés. Une femme qui refuse le dépistage du cancer du sein
est beaucoup moins déraisonnable qu’une femme qui continue
a fumer car le tabac tue un consommateur régulier sur deux.

Déclaration d’intéréts : I'auteur déclare ne pas avoir de conflits d’intéréts en
relation avec cet article.
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