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Analyse cot/efficacité : Evaluation économique consistant & comparer différentes options, dans
laquelle les colts sont mesurés en unités monétaires puis agrégés, et les résultats sont exprimés en
unités naturelles (non monétaires).

Analyse selon l'intention de traiter (« Intention-to-treat », ITT) : Analyse ou les effets observés chez
les sujets d'un essai sont évalués selon I'intervention qui leur a été allouée au hasard, qu’ils I'aient recue
ou non, ou gqu’ils aient respecté ou non le protocole de I'étude.

Analyse selon le respect du protocole (PP) : Analyse d’ou sont exclus les sujets qui n’ont pas
respecté le protocole thérapeutique (ont pris des traitements concomitants interdits, par exemple).

Année de vie ajustée en fonction de la qualité (AVAQ) : Unité de résultat d’une intervention ou les
gains (ou les pertes) d’années de vie subséquentes a cette intervention sont ajustés en fonction de la
qualité de vie pendant ces années.

Assurance de la qualité : L'ensemble des actions préétablies et systématiques nécessaires pour
donner la confiance appropriée en ce qu'un produit ou service satisfera a des exigences de qualité
données.

Biais : Erreur systématique entre la vraie valeur d’une variable inobservable et la valeur estimée de
cette variable, dans le cadre d'une étude.

Biais d’information : Erreur systématique qui provient d’une collecte d’information erronée. La variable
n’est pas mesurée correctement. Par exemple, la cause de décés pourrait étre erronée et un décés
pourrait étre classé dans les déces pour autres causes alors que le déces serait attribuable au cancer
du sein.

Biais de confusion : Erreur systématique qui provient de I'effet combiné de deux facteurs. L’effet d’une
exposition sur une issue est confondu par la présence d’un facteur externe. Le biais de confusion est,
entre autres présent, lorsque les caractéristiques de deux groupes (exposés ou non a I'intervention)
sont différentes. L'effet de I'intervention peut donc provenir de 'intervention, mais aussi des
caractéristiques qui sont différentes entre les deux groupes. La randomisation aléatoire des sujets en
deux groupes permet de répartir les caractéristiques similairement entre les deux groupes et constitue
le meilleur moyen de contrble de ce biais.

Biais de sélection : Erreur systématique qui provient de la procédure utilisée pour la sélection des
sujets et des facteurs qui influencent la participation a I'étude. Le biais est présent lorsque I'association
entre I'exposition et la maladie différent entre les gens qui participent ou non a I’étude et qui subissent
ou non I'intervention.

Cancer : Maladie caractérisée par la prolifération anormale et désordonnée des cellules. A I'exception
des cancers de certains fluides physiologiques (p. ex. sang, liquide lymphatique), ces cellules forment
par la suite une tumeur maligne (dite tumeur primaire) qui envahit les tissus adjacents. Les cellules
cancéreuses peuvent migrer vers d’autres organes et y proliférer, formant des métastases.

Cancer infiltrant (cancer invasif) : néoplasie dont les cellules ont progressé au-dela de leur tissu

d’origine; dans le cas des carcinomes (cancers des cellules épithéliales), ceci implique une invasion au-
dela de la membrane basale qui se trouve en dessous des cellules épithéliales.
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Cancer in situ ou carcinome canalaire in situ (CCIS) : forme du cancer (ou pré-cancer) du sein sans
envahissement de la membrane basale. Puisqu’il ne satisfait pas le critére du cancer qui est d’envahir la
membrane basale, certains auteurs préconisent le terme «néoplasie canalaire intra-épithéliale».

Cancer d’intervalle : Cancer diagnostiqué chez une personne apres un résultat de dépistage négatif et
avant que le test de dépistage suivant soit effectué.

Couverture de la mammographie, taux de : Proportion des femmes ayant passé une mammographie
de dépistage ou de diagnostic au cours d’une période de 24 mois.

Délai d’impact : période de temps avant lequel une intervention ne change pas le taux d’incidence
d’un phénomeéne. Dans le cas du dépistage mammographique, nombre d’années entre le début
d’une série de mammographies de dépistage et le début d’une différence dans le taux de mortalité,
lorsqu’on compare avec le taux de mortalité chez les personnes dans le groupe de référence sans
mammographie.

Dépistage : Méthode permettant d’identifier précocement une maladie chez des personnes n’ayant
pas des symptémes de la maladie recherchée. L’examen de dépistage vise a identifier les personnes
qui ont une probabilité d’avoir la maladie qui est suffisamment élevée pour justifier qu’on leur propose
des examens diagnostiques. Le but est d’améliorer la performance d’une thérapie appliquée chez les
personnes ayant une maladie a un stade précoce et asymptomatique.

Dépistage opportuniste : Dépistage qui est offert & une personne au cours d’une visite chez son
médecin.

Dépistage organisé : Voir « Programme de dépistage ».

Dépistage systématique : Dépistage offert a toute une population définie par des critéres comme I'age
et le sexe; se différencie d’un dépistage opportuniste, offert a un individu au cours d’une rencontre.

Détection (pourcentage de) : Pourcentage de cas diagnostiqués avec une maladie (p. ex. cancer,
néoplasie ou autre) parmi les personnes qui subissent une procédure spécifique (p. ex. test de
dépistage).

Essai clinique randomisée (ECR) : Etude comparant différentes interventions (thérapeutique ou
préventive) en attribuant de fagon aléatoire I'intervention a laquelle chaque participant est soumis.

Faux négatif : Résultat négatif obtenu au test de dépistage alors que la personne est atteinte de la
maladie pour laquelle le test est effectué.

Faux positif : Résultat positif obtenu au test de dépistage alors que la personne n’est pas atteinte de la
maladie pour laquelle le test a été effectué.

Incidence : Nombre de nouveaux diagnostics d‘une maladie spécifique, dans une période de temps et
pour une population déterminées (p. ex. incidence annuelle du cancer du sein chez les femmes). Le

taux d’incidence est le nombre de nouveaux diagnostics divisé par la taille de la population.

Méta-analyse : Démarche statistique combinant les résultats d'une série d'études indépendantes sur
un probleme donné.
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Métastase : Prolifération de cellules cancéreuses dans un tissu ou un organe situé a distance d'une
tumeur primitive et issue d'elle.

Mortalité par autres causes : Mortalité due a toutes les causes moins la mortalité spécifique.

Mortalité spécifique : Nombre de décés survenus au cours d’une période donnée et dus a une
maladie donnée, comme le cancer du sein (p. ex. : mortalité annuelle par cancer du sein chez les
femmes).

Mortalité totale (ou de toutes causes) : Nombre de décés survenus au cours d’une période donnée,
quelle qu’en soit la cause.

Néoplasie : formation nouvelle qui se développe par prolifération cellulaire et qui présente une
organisation structurale et une coordination fonctionnelle faible, voire nulle, avec le tissu environnant.
Une néoplasie peut étre bénigne (ayant tendance a se développer lentement et a rester au méme
endroit) ou maligne (Les cellules cancéreuses pouvant se détacher de la tumeur et se propager jusqu’a
des emplacements éloignés). Synonyme : tumeur. Un cancer est un synonyme de néoplasie ou tumeur
maligne.

Participation (taux de) : Pourcentage des personnes qui regoivent ’'examen de dépistage. Le taux de
participation est le nombre des personnes invitées au dépistage qui participent a un cycle de dépistage
divisé par le nombre total des personnes invitées a participer. Un cycle de dépistage mammographique
est typiquement répété aux deux ans.

Personne a haut risque : Dans le contexte du cancer du sein, ce terme s’applique a un individu
présentant un risque plus élevé que la moyenne d’étre atteint d’'un cancer du sein au cours de sa vie,
en raison d’une histoire familiale ou personnelle de cancer du sein ou d’un diagnostic antérieur d’une
maladie mammaire tel le carcinome canalaire in situ (CCIS) ou I’hyperplasie atypique.

Positivité (pourcentage de) : Pourcentage des personnes participant au test de dépistage qui
obtiennent un résultat positif.

Prévalence : Nombre de cas d’une maladie dans une population a un moment donné.

Prévention primaire : Ensemble des interventions qui visent a arréter le processus d’induction ou a
empécher I'apparition d’altérations biologiques d’une maladie ciblée.

Prévention secondaire : Interventions qui visent a arréter, sinon a ralentir, le processus de
développement pathologique. Le dépistage est une intervention de prévention secondaire.

Programme organisé de dépistage (ou programme systématique) : Ensemble d’activités
organisées visant a offrir le dépistage d’une maladie a une population définie. Le programme doit
assurer I'acces a toutes les fonctions essentielles requises dans le cadre du dépistage : I'identification
de la population cible, I'invitation, I'information, la mise a disposition du test, I'analyse du test, le suivi
clinique requis et les traitements adéquats le cas échéant. Le programme adopte des normes de qualité
et de performance, et prévoit des mécanismes pour mesurer I'atteinte de ces normes et, dans le cas
d’une non-atteinte, corriger les écarts.

Rapport de risque (RR) (ou risque relatif) : Quotient du risque de maladie (ou de déceés) chez les
personnes exposées a un facteur de risque et le risque chez les personnes qui n’y sont pas exposées.
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Rapport des cotes (RC) : Quotient de deux cotes, une des fagons d’estimer le ratio des taux
d’incidence chez des personnes ayant et n’ayant pas une certaine caractéristique. Dans une étude de
type cas-témoin dans laquelle le dénominateur est le nombre de personnes-années, le rapport des
cotes est la statistique la plus appropriée pour estimer le rapport des taux.

Rapport des taux (RT) : Quotient de deux taux d’incidence, par exemple les taux de mourir du cancer
du sein, chez les personnes ayant ou n’ayant pas une caractéristique (par exemple, le fait d’avoir été
invitée au dépistage mammographique).

Revue systématique de la littérature : Analyse de la littérature scientifique a I'aide d’'une méthode de
recherche systématique permettant de déterminer et d’évaluer les études indépendantes portant sur un
théme précis et d’en extraire les résultats.

Risque : Probabilité de survenue d’un événement, généralement facheux. Cette probabilité peut étre
estimée par la proportion des personnes d’un groupe chez qui un événement survient ou par une
mesure du taux d’incidence de cet événement.

Sensibilité : Caractéristique de performance d’un test qui exprime la probabilité d’obtenir un résultat
positif chez les personnes atteintes de la maladie, donc de détecter les cas a I'aide du test. Se définit
comme la proportion des personnes qui ont un résultat de test positif parmi les personnes qui ont la
maladie : vrais positifs/(vrais positifs + faux négatifs).

Seuil de positivité : Valeur au-dela de laquelle un résultat est considéré comme positif.

Spécificité : Caractéristique de performance d’un test qui exprime la probabilité d’obtenir un résultat
négatif chez les personnes qui ne sont pas atteintes de la maladie. Se définit comme la proportion des
personnes qui ont un résultat de test négatif parmi les personnes qui n’ont pas la maladie : vrais
négatifs/(vrais négatifs + faux positifs).

Surdétection : Dans le contexte du dépistage, I'excédent du nombre de diagnostics de la condition
recherchée, comparée au nombre qui aurait été identifié en I'absence du dépistage. Aussi appelée
surdiagnostic.

Surtraitement : Le traitement des cas de surdétection. Confusion possible avec la notion différente
d’un traitement qui n’aurait pas été indiqué.

Survie relative : Rapport de la survie d’un groupe détenant une caractéristique particuliére (p. ex.
atteint du cancer du sein) sur la survie de la population qui ne possede pas cette caractéristique.

Taux de couverture : Taux de participation a la mammographie de dépistage qui inclut non
seulement les femmes participant au PQDCS, mais aussi les autres mammographies de dépistage

hors-Programme.

Taux de détection d’un cancer : Généralement exprimé comme le nombre de cancers détectés
pour 1 000 examens, dans un cycle de dépistage.

Taux de létalité du cancer du sein : Proportion des personnes ayant un diagnostic de cancer du
sein qui en décéderont.

Taux de mortalité du cancer du sein : Nombre de décés par cancer du sein pour un nombre de
femmes de la population, typiquement 100 000 femmes, survenus au cours d’une année.
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Taux de résultats positifs ou taux de rappel : Pourcentage des femmes qui obtiennent des
résultats anormaux au dépistage (et a qui on va offrir une investigation diagnostique). A ne pas
confondre avec un rappel au dépistage, qui est une invitation a un cycle subséquent de dépistage.

Temps de devancement : temps entre le dépistage d'un cancer du sein, par mammographie, et le
moment ou ce cancer aurait produit des symptémes.

Temps de séjour : Période de temps entre le moment du diagnostic du cancer par le dépistage et le
moment ou le cancer aurait été diagnostiqué a cause de symptémes.
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Action Cancer Ontario (en anglais, CCO, Cancer Care Ontario)

Agence d’évaluation des technologies et modes d’intervention en santé
Année de vie ajustée pour la qualité (en anglais, QALY, quality-adjusted life year)
Carcinome canalaire in situ

Centre de coordination des services régionaux (PQDCS)

Centre désigné de dépistage

Conseil d’évaluation des technologies de la santé du Québec

Centre de référence pour investigation diagnostique

Direction québécoise de cancérologie

Essai clinique randomisé

Groupe d’étude canadien sur les soins de santé préventifs

Health Insurance Program of New York

Intervalle de confiance, intervalle de confiance a 95 %

Institut national d’excellence en santé et en services sociaux

Institut national de santé publique du Québec

Ministere de la Santé et des Services sociaux

Partenariat canadien contre le cancer (en anglais, CPAC, Canadian Partnership
Against Cancer)

Programme québécois de dépistage du cancer du sein
Rapport de cote
Ratio des taux

Systéme d’information du PQDCS
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Plusieurs essais cliniques randomisés (ECR) ont démontré la capacité de la mammographie de
dépistage a réduire la mortalité due au cancer du sein, et des programmes de dépistage du cancer
du sein ont été implantés au Québec et ailleurs. Le Programme québécois de dépistage du cancer du
sein (PQDCS), comme la plupart des programmes structurés, offre une mammographie tous les deux
ans aux femmes de 50 a 69 ans.

Au Québec, les femmes de 70 ans et plus peuvent continuer a recevoir des mammographies en
dehors du PQDCS, avec une prescription médicale, ce que font environ 30 % des Québécoises de
70-74 ans. D’autres programmes offrent des services aux femmes au-dela de 70 ans, certains faisant
une invitation systématique jusqu’a I’dge de 75 ou méme 80 ans.

Si la capacité de la mammographie de réduire la mortalité est bien établie, on reconnait aussi qu’elle
entraine des inconvénients, dont des faux positifs, des cancers secondaires a la radiation et la
surdétection, c’est-a-dire I'identification des cas qui n’auraient jamais produit de problémes de santé.

Devant le recours fréquent au dépistage au-dela de 70 ans et I'extension de I'offre aux femmes plus
agées d’autres programmes et conscient de la possibilité que les inconvénients au dépistage soient
plus importants chez les femmes plus &gées, le ministére de la Santé et des Services sociaux du
Québec a demandé a I'Institut national de santé publique de se pencher sur I'opportunité et les
modalités d’une inclusion éventuelle des femmes de 70 a 74 ans dans le PQDCS.

Neuf ECR ont démontré une réduction moyenne de 19 % de la mortalité par cancer du sein chez les
femmes de tout age invitées au dépistage, et de 31 % chez les femmes de 60 ans et plus. Dans le
sous-ensemble de ces femmes qui ont participé au dépistage, la réduction était d’environ 45 %. Si
I’on considére la réduction maximale de la mortalité qui peut étre atteinte apres plus de cing ans de
dépistage, la réduction de la mortalité est d’au moins 50 %. Cette réduction, plus forte que ce qui est
souvent cité, est confirmée par des études non expérimentales de qualité moindre et semble étre du
méme ordre pour les femmes de 70 ans et plus.

Les inconvénients du dépistage sont aussi présents chez les femmes plus agées. Le phénoméne de
la surdétection est plus problématique, car les cancers ont tendance a évoluer plus lentement et les
femmes ont une espérance de vie plus courte. Ainsi, pour 1 000 femmes participant au dépistage, le
nombre de déces évitables par cing ans de dépistage commengant a 65, 70 ou 75 ans est
relativement stable (1,5-1,6 décés), mais le nombre de cas de surdétection augmente graduellement,
passant de 1,9 2 65 ans, a 2,3 a 70 ans, et a 3,6 a 75 ans. Cet équilibre des avantages et
inconvénients sera différent selon la personne, notamment en fonction de son espérance de vie.

Nous recommandons donc de ne pas faire d’invitation systématique au dépistage pour les femmes
de 70 a 74 ans, mais plutot de privilégier une prescription individuelle s’appuyant sur une évaluation
des avantages et inconvénients individuels, une prise de décision partagée et un consentement libre
et éclairé. Une fois cette prescription effectuée, le PQDCS inviterait ces femmes jusqu’a I'age de

75 ans. Les femmes qui décident de continuer avec le dépistage au-dela de 70 ans devraient pouvoir
bénéficier de tous les avantages du programme, dont I'invitation jusqu’a 74 ans, la communication
des résultats par une lettre, le suivi de la prise en charge et des mesures d’assurance de la qualité.
Le dépistage ne devrait pas étre recommandé aux femmes ayant une espérance de vie de moins de
10 ans.
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L’objectif du présent avis de I'Institut national de santé publique du Québec (INSPQ) est de
déterminer s’il est pertinent d’inclure les femmes de 70 a 74 ans au Programme québécois de
dépistage du cancer du sein (PQDCS) et de considérer les modalités d’une telle inclusion, s’il y a lieu.

Pourquoi faire cette étude?

Le PQDCS offre des services aux femmes de 50 a 69 ans, mais il y a un recours fréquent au
dépistage au-dela de 70 ans, et des programmes de dépistage canadiens et étrangers invitent les
femmes jusqu’a 75 ou méme 80 ans. Or, plusieurs rapports mettent en question la valeur de la
mammographie ou soulignent des inconvénients majeurs, surtout pour les femmes plus agées.

Comment a-t-on réalisé cette étude?

Nous avons analysé la littérature scientifique, notamment les neuf essais cliniques randomisés (ECR)
et les études non expérimentales, ainsi que les revues systématiques de ces deux types d’études.
Nous avons examiné les lignes directrices de la pratique de dépistage et la pratique actuelle de
différents programmes de dépistage, notamment au moyen d’un sondage aupres des représentants
des programmes des autres provinces canadiennes. Enfin, nous avons paramétré les avantages et
les inconvénients pour différents groupes d’age par tranches de cing ans, en tenant compte de la
réduction de la mortalité, de I'incidence des inconvénients, de I’espérance de vie et en étudiant
comment ces facteurs font changer I’équilibre entre les avantages et inconvénients du dépistage.
Nous avons aussi regardé les meilleures pratiques en matiére de consentement éclairé et de prise de
décision partagée.

Quelles sont les limites de la présente analyse?

Cette analyse est limitée par la pénurie de données sur les femmes de 70 ans et plus dans les ECR.
Elle est aussi limitée par le devis et I’'analyse des essais sur la mammographie, conduisant a une
sous-estimation du potentiel réel du dépistage, et par le besoin de faire des ajustements
approximatifs pour compenser ce biais. L’autre limite majeure est due au fait que la plupart des
données proviennent d’études qui ont été faites il y a 20 ans et plus, alors que la technique
mammographique et la performance des traitements se sont améliorées depuis.

Est-ce que le dépistage est vraiment utile? Et qu’en est-il aprés 70 ans?

Les neuf ECR, pris dans leur ensemble, ont démontré une réduction moyenne de 19 % de la
mortalité par cancer du sein chez les femmes de tout age invitées au dépistage. Mais I'ampleur de
cette réduction augmente avec I'dge, passant de 15 % chez les femmes de moins de 50 ans a 18 %
chez les femmes de 50-59 ans et 31 % chez les femmes de 60 ans et plus, incluant les femmes de
70 ans et plus pour lesquelles il y a moins de données.

Ces essais comportent néanmoins des biais qui ont pour effet de sous-estimer le bénéfice du
dépistage auprés des participantes. Dans le sous-ensemble des femmes de 60 ans et plus qui ont
participé au dépistage, la réduction serait d’environ 45 %. Si I’on considére la réduction maximale de
la mortalité qui peut étre atteinte aprés plus de cing ans de dépistage, la réduction de la mortalité
serait de plus de 60 %. Cette réduction, plus forte que ce qui est souvent cité, est confirmée par des
études non expérimentales de qualité moindre, qui suggérent une réduction d’au moins 50 %. Les
données sur les femmes de 70 ans et plus suggerent que la réduction est du méme ordre, soit
environ 50-60 %. Cela signifie que le dépistage peut éviter environ 1,5 décés par cancer du sein par
période de cing ans, que ce soit a 65 ans, 70 ans ou méme 75 ans, pour 1 000 participantes.
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Recommandation 1 : Que le PQDCS inclue formellement dans sa clientéle les femmes de 70 a
74 ans qui acceptent de participer au programme, leur offrant tous les éléments d’'un programme
organisé qui peuvent leur étre bénéfiques.

Est-ce que toutes les femmes agées de 70 a 74 ans devraient étre invitées?

Plusieurs programmes internationaux et canadiens invitent activement les femmes jusqu’a I’age de
74 ans et parfois jusqu’a 79 ans. Toutefois, les inconvénients du dépistage, déja préoccupants avant
70 ans, sont encore plus importants. Ces inconvénients sont principalement dus a la surdétection,
car les cas de cancer ont tendance a évoluer plus lentement et aussi parce que les femmes plus
agées ont une espérance de vie plus courte. L’augmentation de la surdétection fait en sorte que
I’équilibre devient défavorable pour les femmes ayant une espérance de vie de moins de 10 ans,
c’est-a-dire 11 % des femmes a 65 ans, 18 % des femmes a 70 ans et 30 % des femmes a 75 ans.
L’équilibre des avantages et inconvénients pour une femme donnée sera fonction de son espérance
de vie.

Recommandation 2 : Que le PQDCS maintienne I'age de 70 ans comme I’'age ou il cesse de faire
une réinvitation automatique, et offre plutét aux femmes de cet &4ge I'occasion de réévaluer I’équilibre
des avantages et inconvénients grace a une démarche structurée de consentement libre et éclairé
avec leur médecin. En général, le dépistage ne devrait pas étre recommandeé aux femmes ayant une
espérance de vie de moins de 10 ans. Si la femme désire participer aux activités de dépistage, cette
décision devrait étre consignée par un consentement écrit, et le médecin devrait émettre une
ordonnance médicale & la femme de 70 ans qui décide de poursuivre le dépistage. A la réception de
cette ordonnance, le PQDCS devrait continuer de lui envoyer des invitations tous les deux ans,
jusqu’a I'age de 75 ans.

Que fait-on aprés 74 ans?

Certaines femmes ayant 75 ans et plus peuvent également bénéficier du dépistage, mais elles seront
moins nombreuses.

Recommandation 3 : Que le PQDCS cesse de faire des invitations postales a 75 ans et offre a la
femme une nouvelle occasion de réévaluer I'équilibre des avantages et inconvénients grace a une
démarche structurée de consentement libre et éclairé, adaptée a son age. Si elle décide de
poursuivre le dépistage, cette décision devrait étre consignée par un consentement écrit. Elle ne
recevrait pas de rappel tous les deux ans, mais devrait plutot obtenir une ordonnance de son
médecin a chaque fois.

Comment communiquer ces informations aux femmes?

Un programme qui adapte ses modalités selon I’Age devra le communiquer a sa clientéle en temps
opportun, a I’age ou les modalités de participation changent (a 70 ans et a 75 ans).

Recommandation 4 : Que les lettres de rappel et de résultats envoyées a 68 ou 69 ans mentionnent
qu’il s’agit du dernier rappel automatique et qu’elles mentionnent les modalités nécessaires pour
poursuivre avec le dépistage si la femme le désire. Que les lettres de rappel et de résultats envoyées
a 73 ou 74 ans mentionnent qu’il s’agit du dernier rappel postal et précisent comment poursuivre le
dépistage si la femme le désire.
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Comment aider la femme a prendre une décision libre et éclairée si elle désire poursuivre le
dépistage aprés 69 ans?

Le PQDCS offre déja un outil d’aide a la décision expliquant les avantages et inconvénients du
dépistage pour aider la femme qui envisage une participation au dépistage entre 50 et 69 ans. Pour
une femme de 70 ans et plus, I'outil d’aide a la décision doit étre adapté pour permettre d’aborder les
les enjeux de sa santé et ses valeurs. Un tel outil d’aide a la décision rend explicite la décision a
prendre. Il structure la discussion de la femme et du professionnel de la santé et améliore leur
communication. Pour le professionnel, la discussion de I’évaluation des avantages et inconvénients
du dépistage le conduit a aborder les facteurs de risque liés a I'histoire familiale, a la présence de
maladies et autres facteurs pouvant affecter I’espérance de vie. Pour la répondante, I’outil d’aide a la
décision sert a vérifier sa compréhension des différentes options diagnostiques et de traitement et a
préciser ses valeurs. L’outil permet ultimement d’évaluer le confort décisionnel de la femme a la suite
de sa décision.

Recommandation 5 : Qu’un outil d’aide a la décision pour les femmes de 70 ans et plus, portant sur
les avantages et inconvénients du dépistage du cancer du sein et abordant les risques liés a I’histoire
familiale, la présence de maladies et autres facteurs pouvant affecter I'espérance de vie, soit
développé en collaboration avec les professionnels de la santé. L’outil d’aide a la décision doit
répondre aux caractéristiques du Modele d’aide a la décision d’Ottawa et permettre d’obtenir un
consentement libre et éclairé.

Comment permettre 'accés au programme de dépistage?

Le PQDCS prévoit déja deux modalités de recrutement au dépistage : 'invitation par lettre et la
prescription médicale, consignée sur une ordonnance.

Recommandation 6 : Que le PQDCS maintienne ses deux modalités d’acces : la prescription
médicale pour toutes les femmes de 50 a 74 ans, et 'invitation systématique par lettre (invitation
initiale, rappels, relances) pour les femmes de 50 a 69 ans et celles de 70 a 74 ans qui auront
consenti a poursuivre le dépistage.

Quelle préparation pourrait étre utile pour les professionnels de la santé?

Le vieillissement de la population et I’habitude qu’elle a prise de participer a différentes activités de
dépistage posent un défi aux professionnels qui doivent conseiller les femmes a propos des
avantages et inconvénients associés au dépistage du cancer du sein. Les outils d’information et les
outils d’aide a la décision, qui auront été développés sur différentes plateformes pour favoriser le
consentement éclairé, mériteront d’étre connus.

Recommandation 7 : Que des formations pour les professionnels de la santé et les intervenants du
PQDCS soient congues de maniére a maximiser I'usage des outils développés : 1) pour estimer
I’espérance de vie de la femme de 70 ans; 2) pour I'information concernant les avantages et
inconvénients du dépistage pour les femmes de 70 ans et plus; et 3) pour la prise de décision
partagée dans le cadre d’un consentement éclairé.

Comment savoir si ces changements vont produire des effets positifs?

L’ampleur des avantages et inconvénients associés a I'inclusion des femmes de 70 a 74 ans au
PQDCS n’est pas connue avec précision. L’inclusion des femmes de ce groupe d’age, et
éventuellement des femmes plus jeunes et plus agées, représente un changement majeur au PQDCS
qui mérite d’étre bien documenté et pour lequel il faudrait conclure si, d’un point de vue
populationnel, les avantages I'’emportent sur les inconvénients.
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Recommandation 8 : Que le déploiement du PQDCS avec de nouvelles modalités pour les femmes
de 70 a 74 ans soit accompagné d’une étude expérimentale ou observationnelle qui aurait pour but :
1) de déterminer la distribution des stades des cancers survenant chez les femmes participant au
dépistage et chez celles qui n’y participent pas; et 2) d’extrapoler le taux de mortalité due au cancer
du sein en tenant compte de I'efficacité des traitements modernes et des taux de mortalité par autres
causes.
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1.1 Contexte

Le cancer du sein est le cancer le plus fréquent chez les femmes québécoises et canadiennes. On
estime qu’en 2014 il y aurait, au Canada, 24 400 nouveaux diagnostics de cancer du sein et

6 000 déces dus a ce cancer. Prés du tiers de ces nouveaux cas (7 400) surviendront apres I’aAge de
70 ans (Société canadienne du cancer, 2014)". Une femme sur neuf aura un diagnostic de cancer du
sein dans sa vie, et une femme sur 29 décedera de ce cancer (Société canadienne du cancer, 2014).
Au Québec, ou il y a a peu prés les mémes taux d’incidence de ce cancer, on estime qu’il y aurait

6 000 nouveaux cas en 2014, le tiers de ces cas étant diagnostiqués chez les femmes de 70 ans ou
plus. En 2011-2012, les taux de participation du PQDCS étaient de 58,2 % pour les femmes agées
de 50 a 69 ans, et 68 % avaient eu au moins une mammographie bilatérale dans les deux ans
précédents?. Les femmes de 70 ans et plus ne sont pas invitées au dépistage par le PQDCS, mais
plusieurs continuent a recevoir des mammographies sur prescription de leur médecin.

La mammographie de dépistage vise a réduire la mortalité associée au cancer du sein en le détectant
a un stade précoce, de fagon a ce que les chances de guérison soient meilleures. Développé dans
les années 1950 et 1960 a la suite de la publication des premiers essais démontrant son utilité, le
dépistage mammographique est devenu un standard de pratique dans les années 1980. |l était
effectué dans des cliniques privées ou publiques avec des protocoles et des normes variables.

Alors que le taux de dépistage semblait plafonner bien en dessous de 50 %, et devant des
inquiétudes sur la qualité inégale des services d’une clinique a I'autre, plusieurs autorités de santé
ont implanté des programmes publics de dépistage. Ceux de la Suede et de I'’Angleterre étaient
parmi les premiers, dans les années 1970 et 1980. Au Canada, des provinces ont mis en place des
programmes a partir de 1988, et le Québec a inauguré le sien en 1998. Comme tous les autres
programmes provinciaux, le cadre de référence du programme québécois (MSSS 1996) visait les
femmes de 50 a 69 ans, prévoyant une invitation systématique de toutes les femmes de ce groupe
d’age a passer une mammographie de dépistage, au moins tous les deux ans, dans des cliniques
privées et des établissements publics respectant des normes de qualité établies par le programme.
En 2006, le taux de participation au dépistage avait dépassé le seuil du 50 % et il était de 58 % en
2012. Les femmes de 70 ans et plus peuvent obtenir une mammographie dans ces mémes centres,
mais seulement avec une ordonnance médicale. Elles ne bénéficient plus de certains avantages et
services du programme comme la réinvitation tous les deux ans, la communication par écrit du
résultat de la mammographie ou la vérification de la prise en charge apres un résultat positif.

Depuis leur début, certaines caractéristiques des programmes de dépistage du cancer du sein ont
suscité la controverse, notamment I’intervalle approprié entre les mammographies et la pertinence
d’inclure des femmes plus jeunes que 50 ans (AETMIS, 2009). Récemment, la publication de lignes
directrices canadiennes (GECSSP, 2011), suggérant I'inclusion des femmes de 70-74 ans, a relancé
ce débat pour les femmes plus agées. Plusieurs provinces ont d’ailleurs commencé a inviter les
femmes jusqu’a I’dge de 75 ans et méme 80 ans. En paralléle, un débat sur I'utilité du dépistage
mammographique refait régulierement surface, des chercheurs remettant en question la qualité de la
preuve sur la performance de la mammographie (Esserman et collab., 2013; Jorgensen et Ggtzsche,
2009; Olsen et collab., 2006; Martinez-Alonso et collab., 2010). Dans les dernieres années, la

T Les références complétes se trouvent & la section Référence.

Ce taux d’usage de la mammographie, qu’on appelle taux de couverture, représente le total des mammographies
bilatérales effectuées, a la fois les mammographies de dépistage et les mammographies de diagnostic bilatérales;
https://www.inspg.qc.ca/Data/Sites/1/SharedFiles/pgdcs/TableauBordPQDCS.pdf (consulté le 6-10-2015).
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question des diagnostics excédentaires (aussi appelés surdétections ou surdiagnostics) a été
soulevée. On prétend que beaucoup de cas de cancer détectés par le dépistage n’auraient jamais
causé de symptdmes, et selon certains, ces cas représenteraient un fardeau suffisant pour remettre
en question la pertinence des programmes de dépistage. Le rbéle des femmes invitées au dépistage
ainsi que le discours sur les bénéfices et les limites des programmes de dépistage ont aussi
grandement évolué. D’une vision prescriptive du dépistage et méme culpabilisante pour les non-
participantes, on est passé a une approche ou I'on doit s’assurer que les femmes comprennent le
pour et le contre du dépistage et peuvent décider librement si elles veulent y participer.

1.2 Mandat et objectifs

Devant ces controverses et la publication de nouvelles lignes directrices canadiennes en 2011
(GECSSP, 2011) qui ne concordent plus avec le cadre de référence du programme québécois, le
ministére de la Santé et des Services sociaux (MSSS) a mandaté I'Institut national de santé publique
du Québec (INSPQ) pour analyser la pertinence pour le MSSS d’étendre le PQDCS aux femmes
agées de 70-74 ans. De facon spécifique, les objectifs du présent rapport sont :

1. d’estimer les effets sur la santé des femmes d’une invitation systématique a passer un examen
de mammographie de dépistage entre 70 et 74 ans;

2. de présenter des scénarios de dépistage envisageables au Québec dans le but d’en faire
ressortir leurs avantages et leurs inconvénients;

3. d’évaluer I'incidence sur les services de dépistage et les services de diagnostic du réseau de
santé québécois de dépister systématiquement les femmes agées de 70 a 74 ans.

Une analyse de pertinence consiste a apprécier les données probantes sur I'importance de la
maladie visée par le dépistage, la performance des tests de dépistage et examens diagnostiques
disponibles, I'efficacité des traitements, les gains nets apportés par I'intervention précoce et
I’équilibre général entre les avantages, les inconvénients et les colts du programme de dépistage
examiné. Cette notion d’équilibre est aux fondements des recommandations qui sont ensuite
formulées.

Dans le cadre du présent avis scientifique, I'analyse de pertinence porte sur les avantages et
inconvénients de I'extension auprés de femmes agées de 70 a 74 ans du programme québécois de
dépistage populationnel du cancer du sein. Pour documenter les effets de I'extension pour les
femmes de cet 4ge, nous avons procédé a une revue systématique des revues scientifiques et des
études primaires (essais cliniques randomisés, études observationnelles et modélisations) évaluant
les effets du dépistage chez les femmes agées de 70 a 74 ans. Les résultats d’intérét étaient la
diminution de la mortalité par cancer du sein, la surdétection de cancers et la performance du
dépistage chez les femmes agées de 70 ans et plus. Nous avons également effectué un inventaire
des pratiques des programmes de dépistage hors Québec. Par contre, la présente analyse n’inclut
pas une évaluation des colts de différentes modalités organisationnelles.

1.3 Déclaration de conflit d'intéréts

Les auteurs, réviseurs et membres du comité scientifique constitué dans le cadre du présent mandat
déclarent n’avoir aucun conflit d’intéréts en lien avec les différents aspects du mandat. Dr Deck est
médecin-conseil pour le Programme québécois de dépistage du cancer du sein dans sa région,
Gaspésie—lles-de-la-Madeleine.
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L’objectif premier d’un programme de dépistage du cancer du sein est de diminuer la mortalité par
cancer du sein de la population visée par I'offre de dépistage. Les éléments constitutifs d’un
programme de dépistage sont abordés plus finement a la section 3.2.3. Le cadre de référence
représenté a la figure 1 permet de déterminer un certain nombre de questions sur les résultats
positifs et négatifs de I'activité de dépistage elle-méme et les effets d’une prise en charge
subséquente (Harris et collab., 2011).

L’analyse de pertinence réalisée dans le présent avis est établie sur le cadre de référence (figure 1) et
les six questions clés (QC 1 a 6) représentées a la figure 1. Ces questions clés sont :

1.

Est-ce que le dépistage par mammographie (film et digital) pour les femmes a risque moyen?® de
70-74 ans diminue la mortalité par cancer du sein et la mortalité pour toutes causes?

2. Est-ce que la performance du dépistage est affectée par I’age et I'état de santé de la femme
participant au dépistage?

3. Est-ce que I'identification de stades moins avancés de cancers du sein est bénéfique pour la
femme dépistée?

4. Quelle est I'importance des avantages et inconvénients des traitements contre le cancer du sein
chez les femmes de 70 a 74 ans?

5. Quelle est I'importance des avantages et inconvénients du dépistage occasionnés par les faux
positifs, les faux négatifs et la surdétection?

6. Quelles sont les modalités spécifiques mises en place dans des programmes de dépistage
organisés pour les femmes de 70 a 74 ans?

Figure 1 Cadre de référence pour le dépistage du cancer du sein chez les femmes de

70 a 74 ans dans la perspective d’un programme de dépistage populationnel

Les questions 1 a 5 permettent de répondre au premier objectif du mandat, et la question 6 de
répondre au deuxieme obijectif.
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Pour répondre a chacune de ces questions, une recherche bibliographique a été effectuée.

2.1 Méthode de recension des écrits

211 STRATEGIES DE RECHERCHE BIBLIOGRAPHIQUE

Un documentaliste spécialisé en santé a développé une stratégie de recherche permettant le
repérage des publications scientifiques pertinentes en regard des précédentes questions clé. La
stratégie de recherche a ciblé revues systématiques, méta-analyses, essais cliniques randomisés
(ECR), études observationnelles (cohorte, cas-témoin, etc.) et modélisations en frangais et en anglais
publiés depuis 2000 (voir figure 2).

Figure 2 Conception de la stratégie de recherche

*

Sites Internet et stratégie « Google » permettant de repérer des rapports et documents avec |'extension PDF.

L’ensemble des requétes de la stratégie a été effectué au moyen des interfaces Ovid® en exploitant
les banques de références bibliographiques Medline, Embase et EBM Review*. Le détail des termes
et expressions utilisés, ainsi que les regroupements se trouvent a I’'annexe 1. La stratégie de
recherche principale a été lancée le 6 décembre 2013 et a permis d’identifier, depuis le

1°" janvier 2000, 4 209 références potentiellement pertinentes. La recherche bibliographique a été
complétée par I'exploration des listes bibliographiques des articles retenus a la suite d’une premiere
lecture. Cette exploration a permis de palier les défis d’identifier la littérature pertinente propre aux
femmes de 70 a 74 ans® et d’obtenir de la littérature plus ancienne, mais importante. De plus, une

Comprend les bases de références suivantes : ACP Journal Club (ACP); Cochrane Database of Systematic Reviews
(CDSR); Cochrane Central Register of Controlled Trials (CENTRAL); Database of Abstracts of Reviews of Effectiveness
(DARE); Cochrane Methodology Register (CMR); Health Technology Assessment (HTA); National Health Service Economic
Evaluation Database (NHSEED).

La littérature correspondant aux femmes agées de 70 a 74 ans est souvent mal répertoriée ou difficilement repérable. Ces
femmes tombent bien souvent entre les grandes catégories d’indexation de « aged » (bien souvent 50 ans et +), « elder »
(bien souvent 65 ans et +) et « frail » (bien souvent 80 ans et +).
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recherche de la littérature grise a été effectuée a partir de requétes dans Google repérant des fichiers
PDF.

Une mise a jour de plusieurs themes a été effectuée fin 2014 et début 2015 en fonction de la
médiatisation entrainée par certaines publications et des questions que nous ont adressées différents
intervenants a la suite d’une lecture préliminaire du rapport. La recherche de littérature a été sélective
et appuyée sur les travaux d’auteurs clés, retenus dans la premiere phase (épuration des 4 209
articles) et des références contenues dans les articles.

2.1.2 SELECTION DES REFERENCES BIBLIOGRAPHIQUES

La sélection intiale des références bibliographiques a été effectuée principalement par un des auteurs
(PD). Elle a été fondée sur la lecture des titres et des résumés de chacun des articles. Lorsque le
détail des références n’était pas suffisant, I’article était commandé. Le responsable de ce premier tri
a pris des précautions supplémentaires afin de capter et retenir 'ensemble des études pertinentes
quant aux questions de recherche. Une lecture approfondie des articles a permis d’exclure

4 209 articles pour n’en conserver que 75. A partir de références contenues dans ces articles, d’une
recherche de la littérature grise, de I’évolution de I'actualité concernant les enjeux du dépistage du
cancer du sein par mammographie et de la documentation nécessaire pour formuler les
recommandations de ce rapport, nous avons ajouté 167 références. Un total de 242 références a
ainsi été retenue (figure 3).

Figure 3 Résultats de la recherche bibliographique

213 EXTRACTION ET ANALYSE DES DONNEES DE LA LITTERATURE

Un seul auteur a réalisé I’extraction et I'analyse des données (PD); les points litigieux ont été discutés
avec un second auteur (JR). L’extraction des données des ECR, des méta-analyses et des études
primaires a été réalisée selon une procédure développée par un des auteurs (WD). Une attention
particuliere a été portée aux biais associés a ces essais, dont 'effet de la non-participation des
femmes, I'effet du biais de sélection et I'effet du délai d’impact sur la réduction de mortalité.

L’analyse de la qualité des méta-analyses a été basée sur les criteres méthodologiques classiques
reconnus dans le domaine de I’évaluation des technologies de la santé, dont ceux en lien avec
I’exhaustivité de la recherche bibliographique, les caractéristiques des stratégies de sélection,
d’extraction, d’analyse et d’évaluation des données et la description des études. Les études non-
randomisées ont fait I'objet d’une extraction sommaire.
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2.2 Enquéte aupres des provinces canadiennes

Une enquéte a été effectuée auprés des responsables des programmes de dépistage provinciaux en
septembre 2013 en collaboration avec le Partenariat canadien contre le cancer. Cette enquéte visait
a mieux comprendre les pratiques de dépistage dans les autres provinces et territoires canadiens en
amassant de I'information au sujet de leurs modalités organisationnelles de dépistage. Elle fait suite a
des travaux réalisés par ’Agence canadienne de santé publique ainsi que par le Partenariat canadien
contre le cancer (PCCC 2013).

Les questions de I’enquéte ont été construites autour des themes de l'invitation initiale des femmes
au dépistage, des mécanismes de rappel effectués par les programmes de dépistage et de
I’assurance de la qualité (voir questionnaire d’enquéte a I'annexe 6). Des discussions ont été
entreprises avec les acteurs ayant effectué les précédents travaux sur ces questions. Cela a permis
d’éviter la duplication de I'effort et de collaborer sur le sujet. Plusieurs itérations ont été nécessaires
afin de valider le vocabulaire employé (terminologie anglaise) et d’avoir une compréhension
commune des questions. Enfin, un formulaire PDF a circulé auprés des responsables des
programmes provinciaux et territorial. Des représentants de tous les programmes canadiens des
10 provinces et des Territoires du Nord-Ouest (seul territoire ayant un programme de dépistage
indépendant des provinces) ont répondu a I’enquéte en moins de deux semaines. La section 4.8.5
discute des résultats de cette enquéte.

Des discussions spécifiques avec Action Cancer Ontario ont également eu lieu pour approfondir

certains aspects du sondage propres a cette province et pour comprendre certaines tendances
concernant le dépistage des femmes de plus de 70 ans (voir section 4.8.6).

2.3 Modélisation des avantages et inconvénients du dépistage

Pour déterminer les avantages et inconvénients associés au dépistage mammographique au Québec,
nous avons construit une modélisation qui est basée sur les travaux de Albert et collab. (2012). La
présente modélisation s’appuie sur I'estimation des effets associés au dépistage de 1 000 femmes
québécoises, en le comparant a I'expérience d’une cohorte de femmes du méme age qui ne
recevraient pas de mammographie. Puisque notre intérét porte sur un éventuel dépistage apres

70 ans, nous estimons les avantages et inconvénients associés a sept périodes de cing années de
dépistage, débutant a la période de 50-54 ans et allant jusqu’a la période de 80-84 ans.

Pour chaque période de cing ans, les parameétres nécessaires au calcul de la mortalité due au cancer
du sein sont :

’incidence du cancer du sein.

le pourcentage des nouveaux cas qui décéderont dans les 30 années suivant le diagnostic.

le pourcentage de déces potentiellement évitables par une participation réguliére au dépistage

(réduction de la mortalité).

Parce qu’un nouveau cas de cancer du sein ne conduit pas au décés avant plusieurs années, nous
avons aussi regardé la distribution dans le temps des déces associés a un cancer du sein, a partir de
son diagnostic en présence de symptdmes, pour permettre une estimation du nombre de ces décés
potentiellement évitables qui seront effectivement évités, en tenant compte de la mortalité
compétitrice.
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Pour estimer 'ampleur des inconvénients associés au dépistage, nous estimons les paramétres
suivants :

le pourcentage des résultats faux positifs des mammographies de dépistage.

le pourcentage des cas de cancer détectés (et traités) qui ne se seraient pas manifestés en
I’absence du dépistage, c’est-a-dire les cas de surdétection.

le nombre de déceés tardifs associés a la radiation.

L’annexe 4 décrit cette modélisation en plus de détails. Les résultats sont présentés a la section 4.7.

2.4 Reévision scientifique

Un comité méthodologique ad hoc a également été créé spécifiquement pour ce projet afin
d’appuyer les recommandations du rapport et de s’assurer de la justesse et de la rigueur de son
contenu scientifique. Le rapport a également été révisé par des experts étrangers, spécialistes du
dépistage du cancer du sein par mammographie.
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3 Cancer du sein et dépistage mammographique

3.1  Histoire naturelle du cancer du sein et logique du dépistage
mammographique

Comme pour les autres cancers, on croit généralement que I’'adénocarcinome du sein (qu’on
appellera le cancer du sein dans ce qui suit) commence par une mutation au noyau d’une cellule
mammaire, plus exactement une cellule épithéliale de la glande mammaire. Par définition, une cellule
cancéreuse se reproduit sans controle, et ’'amas des cellules tumorales, appelé tumeur, croit a une
vitesse qui varie d’une tumeur a I'autre, mais avec un temps moyen d’environ 200 jours pour que la
population de ces cellules (et donc le volume de la tumeur) double (Holland-Frei, 6° éd.). Cette
collection de cellules est initialement in situ, ce qui veut dire qu’elle est a I’endroit ou se trouvait la
cellule glandulaire normale, du cété luminal de la membrane basale. On peut dire d’une telle
collection qu’elle est précancéreuse, méme si I'appellation la plus usuelle, carcinome canalaire in
situ, suggére que la tumeur in situ constitue déja un cancer.

Une telle collection de cellules précancéreuses, le carcinome canalaire in situ, peut rester longtemps
dans cet état, sans envahir la membrane basale ni les tissus environnants. Les cellules mutées se
reproduisant sans le contrdle typique des cellules normales, la taille de la tumeur augmente
progressivement. Lorsqu’il y a envahissement de la membrane basale, on est en présence d’un
cancer infiltrant qui peut migrer vers un ganglion lymphatique, un autre tissu ou un organe distant, le
plus fréquemment les poumons, le foie, les os ou le cerveau. Cette migration, appelée métastase,
devient mortelle lorsqu’elle compromet trop séverement le fonctionnement corporel physiologique.
La figure 4A illustre cette progression.

Figure 4 Evolution naturelle d’un cancer du sein dans le temps pour un cancer qui
évoluerait (A) jusqu’au décés de la personne ou (B) avec progression lente

Note : La présente représentation de I’évolution naturelle du cancer est schématique. Le temps correspondant a chaque
période de développement n’est pas a I’échelle. Le cancer a progression lente ou cancer « indolent » (figure 4B) se
situe sur une échelle de temps différente de celle d’un cancer représenté par la figure 4A.
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Comme les normes de pratique exigent I’'excision compléte de ces Iésions a la suite de leur
identification, il est difficile de connaitre leur histoire naturelle. Des séries de cas de cancers in situ ou
il y a eu biopsie, avec un diagnostic histologique initialement manqué (mais repéré par une révision
subséquente), donc avec excision partielle par biopsie mais sans excision compléte, nous permettent
d’estimer que 14 2 53 % de ces lésions vont progresser vers des cancers invasifs, aprés des suivis
dépassant 10-15 ans (Erbas et collab., 2006).

La figure 4B illustre une autre possibilité dans I’évolution naturelle d’un cancer du sein. En effet,
certaines lésions cessent spontanément de progresser et de rares cas régressent carrément (Ross et
collab., 1982; Saleh et collab., 2003). De telles régressions ne sont pas observées dans les séries de
cas documentés (Bloom et collab., 1962; Erbas et collab., 2006); méme dans le cas de cancers in
situ, on observe une progression chez la plupart des patientes qui sont suivies suffisamment
longtemps (Betsill et collab., 1978). Mais il est vrai qu’il y a des cas qui évoluent treés lentement, au
point de ne pas menacer la vie.

Cette histoire naturelle peut étre interrompue par trois événements. D’abord, le diagnostic du cancer
peut conduire a I'instauration d’un traitement avec un potentiel curatif, dont le taux de succes
dépendra du stade d’avancement de la tumeur. La majorité® des cancers du sein sont guéris par le
traitement, avec de meilleurs résultats pour les cancers non invasifs et de petite taille. Les cancers
qui se présentent a un stade avancé, avec des métastases, ou qui, quelques années apres un
traitement a but curatif, réapparaissent avec des métastases, peuvent bénéficier d’un traitement
appelé « palliatif » qui retarde la progression de la maladie et diminue les symptdmes, mais ne peut
pas la guérir.

Dans certains cas, les symptomes cliniques du cancer sont précoces, par exemple lorsqu’il y a une
bosse au sein qui est facile a palper; d’autres cas ne produisent des symptémes que lorsque le
cancer est avancé, parfois méme métastatique. La mammographie de dépistage’ (voir figure 5)
cherche a capter des signes radiologiques avant I’apparition de signes cliniques, le plus souvent par
la détection d’une densité asymétrique, une distorsion de I’architecture mammaire, ou la présence de
micro-calcifications. Ainsi, certains cancers peuvent étre détectés précocement par la
mammographie, d’autres pas, selon la présence ou non de ces signes radiologiques. Il y a méme un
petit nombre de cancers mammaires qui ne produisent jamais de signes radiologiques, ce qu’on
appelle des cancers radiologiquement « occultes ». Mais en moyenne, la mammographie permet un
devancement du diagnostic. La comparaison de la distribution des stades de cas de cancer chez les
femmes participant au dépistage avec la distribution des cas chez les femmes n’ayant pas de
dépistage permet d’estimer le temps moyen de ce devancement, c'est-a-dire le temps entre le
dépistage d’un cancer par mammographie et le moment ou ce cancer aurait été mis en évidence par
des symptémes - ce temps est appelé le temps de séjour (‘sojourn time’)® (Duffy, 2005; Weedon-
Fekjaer et collab., 2005) (voir figure 5, section 4.3.1 et annexe 3). Ce temps est de I'ordre de deux a
cing ans.

Historiguement, on estimait que deux tiers des cancers du sein détectés par symptomes étaient guérissables; un
diagnostic plus précoce chez des femmes qui consultent plus rapidement ainsi que I'amélioration des thérapies font que
c’est plutét trois quarts qui sont guérissables aujourd’hui.

Une technique similaire, la mammographie diagnostique, utilise les mémes équipements et souvent, les mémes prises de
vue, dans le contexte d’un soupgon déja soulevé par rapport a la présence d’une Iésion mammaire, soit par un symptéme
clinique, soit par une mammographie de dépistage préalable.

Le temps de séjour n’est pas la durée totale du séjour de la tumeur au sein, méme si le nom peut le suggérer, ce dernier
étant probablement de I'ordre de 10 a 20 ans.
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Il faut noter que les données sur le temps de séjour proviennent de la comparaison de populations
avec et sans dépistage, mais pour une personne donnée, le diagnostic d’un cancer par le dépistage
fait en sorte que le cancer sera (presque toujours) traité. Il devient alors impossible d’observer quand
les symptémes se seraient produits en I’'absence d’intervention précoce.

Figure 5 Notion de diagnostics excédentaires (A) pour une évolution naturelle d’un
cancer du sein avec représentation du temps de séjour et (B) pour un cancer
avec progression lente

Note : La présente représentation schématique de diagnostics excédentaires est donnée a titre d’exemple. Le dépistage peut
aussi bien mener a I'identification d’une Iésion précancéreuse, d’un carcinome ou de métastases. La manifestation des
symptomes varie d’'une femme a I'autre et peut survenir a différents stades de I’évolution du cancer.

Un autre facteur pouvant modifier I’évolution de la maladie est la mortalité due a une autre cause
(AC). Si le déces survient apres le début du cancer, mais avant son diagnostic (déces AC-1 dans la
figure 5A), ceci représente un vrai cas de cancer qui n’apparait pas dans les statistiques. Ce
phénoméne est probablement trés fréquent, si I’'on considére que les études sur des autopsies
identifient un cancer du sein non-diagnostiqué chez plus de 10 % des femmes décédées d’autres
causes, dont la plupart sont des carcinomes in situ (Welch et Black, 1997).

Dans le cas ou le décés par une autre cause (AC-2) survient apres le dépistage mammographique,
mais avant que la Iésion soit devenue symptomatique, on parle de déces intercurrent. Cette situation
a comme effet de rendre a postériori ce diagnostic par dépistage inutile. De plus, ce diagnostic
n’aurait pas été posé en I'absence de dépistage, puisqu’il est survenu pendant le temps de séjour, ce
qui a pour effet de majorer le nombre de cas diagnostiqués par dépistage comparativement au
diagnostic établi a partir des symptémes. Ces diagnostics sont donc considérés comme
excédentaires.
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Enfin, en cas de déces par autres causes survenant plus tardivement (AC-3), le cancer détecté par
dépistage ou par symptdmes n’a pas eu le temps de progresser et de devenir létal. Ce n’est pas un
cas de diagnostic excédentaire, puisque le diagnostic aurait normalement été posé a ce moment,
mais de tels cas ne peuvent pas contribuer a la réduction de la mortalité qui est visée par le
dépistage.

Pour les cas ou le cancer évolue tres lentement (figure 5B) et ou la cause de déces n’est pas due au
cancer, on peut également parler d’'un phénoméne de surdétection. Ceci revient au méme
phénoméne que le décés qui survient avant que le cancer puisse progresser indiment, un
phénoméne que nous allons considérer plus en profondeur dans les sections ultérieures.

Pour ces deux définitions de diagnostics excédentaires, il ne s’agit pas de diagnostics erronés, ce
que le mot « surdiagnostic » (overdiagnosis en anglais) peut suggérer (Newman-Toker, 2014). Au
contraire, ce sont des cas validés par microscopie et ils correspondent en tout point a la définition
d’un cancer. Tout comme le temps de séjour, qui ne peut étre déterminé qu’en comparant des
personnes participant au dépistage avec des personnes qui ne participent pas, la notion de
diagnostic excédentaire ne peut étre établie qu’en comparant le nombre de cas de cancer
diagnostiqués chez les personnes participant au dépistage avec le nombre de cas diagnostiqués
chez des personnes qui ne participent pas. Nous préférons donc utiliser le mot « cas additionnels »
ou « cas de surdétection ».

Le temps entre chaque étape est variable, dépendant principalement de la nature du cancer et en

particulier de sa vitesse de croissance et de dissémination. A la section 4.6.2, nous allons estimer le
délai moyen entre quelques-unes de ces étapes.

3.2 Historique du dépistage et essais cliniques randomisés

3.21 DEPISTAGE ET AVANCEMENT DE STADE

Comme pour la plupart des cancers, les taux de guérison du cancer du sein sont fortement fonction
du stade d’avancement de la maladie au moment de la mise en place du traitement. La présence ou
I’absence de ganglions lymphatiques atteints du cancer est en soi le facteur pronostique le plus
important, et la taille de la tumeur est un autre facteur important. L’exemple du tableau 1 illustre les
taux de récidive a 10 ans pour quelques stades de cancer du sein chez une femme de 59 ans, avec
les thérapies de pointe.

Tableau 1 Taux de récidive, selon le stade du cancer du sein
Stade du cancer du sein T1abNO T1cNO T1cN1 T2NO T2N1 T3N1
Taux de récidive a 10 ans 5% 7 % 12 % 15 % 20 % 28 %

Exemple considéré : pourcentage de récidive a 10 ans, selon le stade, chez une femme de 59 ans ayant une morbidité
moyenne pour son age, récepteurs hormonaux positifs, grade non défini; T1ab : tumeur de moins de 1 cm; Tic : tumeurde 1 a
2 cm; T2 : tumeur de 2 a 5 cm; T3 : tumeur de plus de 5 cm; NO : aucun ganglion impliqué; N1 : tumeur dans 1-3 ganglions
axillaires; réf. Adjuvant Online,

En I’absence d’intervention, les tumeurs ont tendance a devenir progressivement plus grandes et a
s’étendre aux ganglions (N,->N,_,) et aux sites distants (M,->M,). Les taux de récidive a 10 ans
montrent la détérioration du pronostic avec I’évolution de la maladie. Le dépistage vise donc a
détecter les cancers lorsqu’ils sont plus petits, et sans métastase (N,, M), pour améliorer les
chances de guérison.

18 Institut national de santé publique du Québec



Avis scientifique sur la pertinence d’offrir le Programme québécois de
dépistage du cancer du sein (PQDCS) aux femmes agées de 70 a 74 ans

3.2.2  LESESSAIS CLINIQUES RANDOMISES PORTANT SUR LE DEPISTAGE PAR MAMMOGRAPHIE

Dans les années 1950, la radiographie, déja utilisée pour dépister des cas précliniques de
tuberculose, a été testée sur les seins, et a permis de détecter des cancers encore localisés. C’est en
1963 qu’on a mis sur pied un premier essai clinique randomisé (ECR), auprés de femmes membres
du Health Insurance Policy de New York (HIP-NY) (Shapiro et collab., 1966). En 1965, 15 542 femmes
avaient été invitées a ce dépistage, et 9 883 (64 %) sont venues au moins une fois. Les films a sel
d’argent, exposés par des appareils de radiographie ordinaires utilisés pour radiographier les
poumons, par exemple, étaient examinés par deux ou trois radiologistes. Dés le premier cycle, on a
fait des recommandations de biopsie pour 257 femmes (2,3 % du groupe invité au dépistage) et on a
trouvé 31 cancers dans ce groupe, alors que 14 cancers du sein s’étaient manifestés dans le groupe
témoin. Pendant le déroulement de cet essai, on a commencé a produire des équipements
radiologiques dédiés a la mammographie et a les introduire dans les cliniques participant a cet essai,
ce qui est devenu la norme aujourd’hui.

Par la suite, durant les années 1960 et 1970, la mammographie est graduellement devenue une
pratique médicale standard, prescrite par des médecins de premiére ligne a leurs patientes. Dans
plusieurs pays, il y a eu des initiatives visant a offrir la mammographie dans le cadre de programmes
de dépistage, incluant une invitation postale. L’introduction d’un dépistage de masse la ou il n’était
pas déja présent offrait une occasion de tester formellement ses effets sur la mortalité. Quelques
programmes de dépistage en Suede et en Angleterre ont profité de cette situation pour réaliser des
ECR. Quatre de ces essais ont eu lieu en Suéde, 'essai de Malmé°® débutant en 1976, I'essai du Two
County Study'® (Two County) en 1977, I'essai de Stockholm en 1981 et I'essai de Géteborg en 1982.

Un essai en Ecosse (débutant en 1978) a attribué ou pas au dépistage 87 centres médicaux, de
facon semi-aléatoire en répondant aussi a diverses considérations pragmatiques. Cette étude
comporte diverses lacunes (voir section 4.1) mais nous la mentionnons ici parce que quelques-unes
des revues systématiques I'ont incluse et ont pris en compte ces résultats dans leur estimation de la
réduction de la mortalité associée au dépistage.

Deux essais canadiens, le Canadian National Breast Screening Study, volet 1 et 2 (Canada-1 et
Canada-2)'! ont été mis en place en 1980.

Enfin, un essai au Royaume-Uni, le UK Age Study, a débuté en 1991 pour les femmes invitées a
participer au dépistage pendant huit ans, a partir de I’Age de 39 a 41 ans.

Les caractéristiques de ces essais et leurs résultats seront abordés dans les sections 4.1 et 4.2.

Pour juger de la performance de la mammographie dans tous les essais, on a comparé le nombre de
déces dans le groupe invité au dépistage avec le nombre de décés dans le groupe témoin, ces deux
nombres étant ajustés pour la taille des deux groupes (cet ajustement étant typiquement mesuré en
personnes-années de suivi). L’interprétation de ces résultats, 20 a 30 ans aprés la réalisation des

9  Cet essai est parfois considéré comme étant deux essais, I'un incluant un groupe de femmes nées entre 1908 et 1932
(MMST-1) et commencant le dépistage jusqu’en 1978, et le deuxieme étant la continuation de cet essai auprés de femmes
arrivant a I'age de 45 ans par la suite, donc nées entre 1933 et 1945.

Comme son nom I'indique, le Two County Study était un essai mené dans deux comtés suédois, le Kopparberg
(aujourd’hui Dalarna) et I'Ostergétland, mais certains auteurs le comptent comme étant deux essais, d’autant plus que
quelques-unes des publications scientifiques sur cet essai ne concernent qu’un des deux comtés. Nous mentionnons
parfois les deux parties de cet essai séparément, puisque certaines données sont rapportées séparément pour les deux.

Ces deux essais font des comparaisons différentes, offrant des protocoles de dépistage différents a la fois aux femmes
invitées et au groupe témoin, méme si les auteurs (dans certaines publications, voir Miller et collab. (2014), section 4.1.2),
ainsi que certains réviseurs, peuvent les présenter comme un seul essai.
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études, pose certaines difficultés quand il s’agit de juger la valeur d’un programme de dépistage. Ce
sujet est abordé dans la section 4.1.

Les ECR ont globalement montré que I'offre de la mammographie, comme test de dépistage, pour
les femmes de certains groupes d’ages, offrait des avantages, mais comportait également des
inconvénients. Pour maximiser la démonstration d’un gain sur la mortalité par cancer du sein, les
responsables de ces essais ont veillé a ce que les centres de dépistage harmonisent leurs pratiques
et adhérent a des normes de qualité. La plupart des essais ont adopté, par exemple, la double
lecture des films de dépistage, des normes d’expertise pour les lecteurs, I'agrément des
infrastructures techniques, et des comités multidisciplinaires pour guider et réviser le choix des
traitements pour les femmes obtenant un diagnostic de cancer.

3.2.3 LEROLED'UN PROGRAMME DE DEPISTAGE POPULATIONNEL DU CANCER

Les résultats des ECR ont provoqué une demande pour le dépistage. Les professionnels, le public et
les médias y ont vu une occasion de sauver des vies. Dans le but de maximiser ces gains, on a
développé la technologie de la mammographie pour accroitre sa sensibilité (la capacité du test a
identifier correctement les cas de vrais positifs), mais ceci a tendance a se faire au détriment de sa
spécificité (la capacité du test a correctement identifier les cas d’absence de cancer comme étant
négatifs), avec I'éventualité d’une surutilisation de la mammographie et de I'investigation clinique.

Les dérives engendrées par ces pratiques de dépistage opportuniste ont montré I'intérét d’une vision
organisée des dépistages (Madlensky et collab., 2003; Palencia et collab., 2010; Sarfati et collab.,
2010; Puliti et collab., 2012b). Pour plusieurs auteurs (Raffle et Gray, 2007), la meilleure fagon
d’envisager une activité de dépistage a grande échelle est sous la forme d’un systéme. Un
programme de dépistage (voir figure 6) y est présenté comme un tamis dont les mailles,
progressivement plus petites, permettent d’identifier en premier lieu les vrais positifs du dépistage et,
par la suite, les cas réels d’anormalité.

Une fois qu’il a été établi qu’une telle activité de dépistage comporte plus d’avantages que
d’inconvénients, I’'approche systémique permet de définir des objectifs populationnels pour
I’amélioration de la santé d’une population cible tout en tenant compte de I'incertitude qu’entrainent
des faux positifs et des limites intrinséques a toute activité de dépistage. Au cceur de tout
programme de dépistage populationnel structuré (voir figure 6), il y a la définition de la population
visée et la capacité a I'atteindre (Robb et collab. 2010). Le premier criblage trie les femmes ayant
potentiellement un cancer (phase du dépistage). Le second criblage permet d’identifier plus
précisément les femmes qui ont réellement un cancer (phase du diagnostic). Par la suite, les femmes
ayant obtenu un diagnostic de cancer sont prises en charge pour que les traitements appropriés leur
soient offerts. La structuration du programme permet la définition d’objectifs programmatiques
(participatifs, opérationnels, analytiques, informatifs, etc.) et des standards de qualité pour atteindre
ces obijectifs, I'allocation optimale des ressources nécessaires, la définition des niveaux de
responsabilité et le développement d’un systéme d’information avec un registre populationnel.
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Figure 6 Caractéristiques d’un programme de dépistage populationnel structuré (adapté
de Raffle et Gray)

Les programmes de dépistage populationnel en cancer du sein varient principalement en fonction
des populations ciblées (groupe d’age, risque moyen, haut risque, absence de cancer), de la
caractéristique du consentement (nature de I'information sur avantages et inconvénients), des
caractéristiques de la technique de dépistage (clichés simples ou doubles, fréquence du dépistage,
inclusion ou non d’un examen clinique) (Giordano et collab., 2012). lIs incluent normalement les
phases de dépistage, de diagnostic et parfois I'offre des traitements. Si un cancer est découvert lors
de la participation au programme de dépistage, certains programmes excluent ces femmes de leur
processus de relance et ne les invitent pas aux cycles subséquents de dépistage. Par contre,
d’autres programmes continuent a documenter leur utilisation des services offerts (ex. :
mammographie) dans le cadre du programme, méme si techniquement elles n’en font plus partie
(voir section 4.9.2 sur les programmes de dépistage au Canada).
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Figure 7 Notions d’assurance de la qualité en lien avec la population invitée, participante
et non-participante avec exemple d’indicateurs

Les bénéfices que peuvent obtenir les participantes a un programme de dépistage ne seront
optimaux que s’il y a un processus d’assurance de la qualité (AQ) (NSC, 2000). De telles mesures
servent a établir si les objectifs du programme sont atteints, a corriger les composantes non-
optimales du programme, ainsi qu’a déterminer et implanter de nouvelles pratiques susceptibles
d’améliorer le programme. La figure 7 présente certains concepts d’assurance de la qualité portant
sur la population invitée et la participation aux activités programmatiques (NHS, 2011). Chaque
étape, représentée par un rectangle, suppose des objectifs spécifiques et une facon de les mesurer.
Des monographies détaillées sur I’AQ des programmes de dépistage populationnel du cancer
(Council of the European Union Recommendation 2003) ou du cancer du sein (Perry et collab., 2008)
ont été élaborées. Parmi les principes faisant en sorte que ces processus d’AQ sont un succes, il y a
I’appui politique pour des programmes de qualité, ’allocation de ressources suffisantes,
’engagement de tous a atteindre ces normes de qualité, la diffusion publique des résultats
d’évaluation et des mesures correctives adoptées et la remise en question, sur une base réguliere,
des objectifs du programme et des normes de qualité sous-jacentes.
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3.3 Le dépistage au Québec

La mammographie fait partie de la pratique médicale courante au Québec depuis les années 1970.
Elle est couverte par le régime public d’assurance maladie en vigueur depuis 1971. Initialement, la
mammographie était surtout employée dans un contexte diagnostique pour caractériser des
symptdmes mammaires, mais aussi parfois dans un contexte de dépistage pour déceler un cas de
cancer occulte. En 1987, seulement 44 % des femmes de 50 a 59 ans avaient déja subi une
mammographie, dont 24 % dans les 24 mois précédents. En 1997-1998, a la veille de I'implantation
du Programme québécois de dépistage du cancer du sein (PQDCS), 56 % des femmes de 50 a

69 ans avaient subi au moins une mammographie (MSSS 2014).

De nouveaux codes d’actes permettant de distinguer entre mammographie de dépistage et
mammographie a des fins diagnostiques ont été introduits au moment de I'implantation du PQDCS
en 1998. Cette distinction a été accompagnée d’une couverture par I'assurance des mammographies
de dépistage a toute femme de 35 ans ou plus sur prescription médicale'. L’intervalle minimal entre
deux mammographies de dépistage est d’'un an; il n'y a pas d’age ou de délai pour la
mammographie diagnostique.

331 LEPQDCS

Le Programme québécois de dépistage du cancer du sein (PQDCS) a été instauré en 1998. Il faisait
suite a un plan d’action du ministére de la Santé et des Services sociaux (MSSS 1996) élaboré en
1996. Ce plan était établi sur deux revues des essais cliniques randomisés publiées par le Conseil
d’Evaluation des technologies de la santé du Québec (CETS) en 1990 (CETS 1990) et 1993 (CETS
1993). Cette analyse avait conclu qu’un programme de dépistage, avec invitation systématique pour
des femmes agées de 50 a 69 ans « de toutes conditions », leur serait bénéfique (population
admissible, voir figures 6 et 7). A cette époque, il avait été jugé que le bénéfice pour les femmes de
moins de 50 ans et de 70 ans et plus n’était pas suffisant pour justifier leur inclusion dans le
programme.

Le PQDCS est doté d’une gouvernance administrative dont la responsabilité incombe depuis 2013 a
la Direction québécoise de cancérologie (DQC) du MSSS. Les volets dépistage et diagnostic sont
administrés sur une base régionale par les 18 Agences de santé et des services sociaux'® (ASSS) du
Québec par 'intermédiaire de centre de coordination des services régionaux (CCSR). Dans chacune
des régions, on trouve des centres de dépistage désignés (CDD) dans lesquels la mammographie de
dépistage est offerte, et des centres de référence pour investigation désignés (CRID) ou, en plus de la
mammographie de dépistage, des examens complémentaires peuvent étre effectués (examen de
mammographie diagnostique et biopsie, par exemple).

La gouvernance administrative du PQDCS inclut un systeme d’information (SI-PQDCS), géré par
"INSPQ, qui permet au centre de coordination des services régionaux (CCSR) d’identifier les femmes
admissibles au programme, de leur envoyer une lettre d’invitation pour participer au programme et
de communiquer les résultats des examens de mammographie.

2 Au Québec, la mammographie comme tout acte radiologique n’est possible que sur ordonnance médicale.

8 Les noms des instances concernés sont appelés a changer a la suite de la Loi 10 de 2015, qui abolit les agences
régionales, en transférant certaines de leurs fonctions dans les centres intégrés de santé et de services sociaux (CISSS),
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Les femmes sont informées lorsqu’elles atteignent I’age de 50 ans qu’elles sont admissibles au
PQDCS. La premiére lettre'* envoyée est une invitation officielle et a valeur de prescription. Elle fait
office d’ordonnance médicale, car elle est signée par un médecin de la région ou elle demeure. Cette
lettre est accompagnée d’un outil d’aide a la décision a propos de la participation au PQDCS
indiquant les avantages et les inconvénients associés au dépistage par mammographie. La femme
peut aussi avoir accés au programme en obtenant une ordonnance de son médecin.

Figure 8 Représentation schématique des femmes se faisant dépister pour le cancer du
sein au Québec, dont celles participant au Programme québécois de dépistage
du cancer du sein (PQDCS)

Note : Les utilisatrices de services de dépistage, mais non participantes au PQDCS, se trouvent dans la partie grisée du
rectangle. Le rectangle blanc regroupe les participantes au PQDCS. Les surfaces ne sont pas proportionnelles au
nombre de femmes participantes et non participantes.

Si la femme décide de se faire dépister, elle prend alors rendez-vous avec I'un des centres de
dépistage désignés (CDD). Pour participer au programme, on demande aussi a la femme une
autorisation® a transmettre des données nominatives aux instances du programme. Un technologue
en imagerie médicale lui soumet un questionnaire clinique et effectue la mammographie, qui est
interprétée par un des radiologistes du centre. Les informations cliniques ainsi que le résultat de
I’examen sont saisis dans le SI-PQDCS par le CDD.

La femme qui ne répond pas a I'invitation sera réinvitée par le PQDCS tous les 24 mois (relance des
non-répondantes), sauf si elle a exprimé son refus de participer au programme. Elle peut recevoir sa
mammographie de dépistage dans un CDD avec une ordonnance de son médecin, mais n’aura pas
les services extra-cliniques que le programme offre, comme I’envoi d’un résultat postal et le rappel

Puisqu’il y a les deux fagons de se faire inviter, la femme qui regoit un dépistage mammographique prescrit par son
médecin ne recevra pas de lettre d’invitation initiale; elle recevra un rappel au dépistage si elle n’a pas passé un autre
examen de dépistage avant 24 mois plus tard.

L’autorisation permet au PQDCS de communiquer le nom, le numéro d’assurance maladie, I'adresse, les données
cliniques recueillies au moment de la mammographie, ainsi que les résultats de la mammographie et des examens
complémentaires s’il y a lieu. Ces renseignements sont transmis au personnel autorisé du Centre de coordination des
services régionaux du PQDCS, pour assurer le suivi du dossier et faire parvenir les lettres, au responsable ministériel du
PQDCS afin de Iui permettre de compiler des données et de faire suivre le dossier au Centre de coordination des services
régionaux d’une autre région si la femme déménage.
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deux ans plus tard. Au moment de son examen, elle indique le nom du médecin traitant qui
effectuera le suivi des résultats de sa mammographie®.

Une fois I’examen réalisé, le CCSR envoie une lettre de résultats a la participante et un rapport au
médecin prescripteur ou au médecin que la femme aura désigné lors du dépistage. Si le résultat est
normal, le programme l'invitera a passer une nouvelle mammographie environ tous les 24 mois, tant
gu’elle n’a pas atteint I’Age de 70 ans. Cette invitation se fera soit par I'entremise de I'ordonnance de
son médecin, ou, si aucun dépistage n’est enregistré aprés 23-24 mois, par I’entremise d’une lettre
de réinvitation. Une autre lettre d’invitation, qu’on appelle une relance, peut étre envoyée quelques
semaines ou mois plus tard aux femmes n’ayant pas répondu a la lettre d’invitation ou de rappel.

Si le résultat est anormal, la lettre de résultats suggére a la femme de consulter son médecin pour
faire le suivi nécessaire, idéalement en référant la femme a un CDD ou CRID pour entamer les
examens diagnostiques suggérés. Les CCSR vérifient que cette prise en charge est amorcée. Au
bout du processus diagnostique, si le résultat final est normal, la femme est réintégrée dans le
processus du dépistage tous les deux ans. Si par contre I'investigation se solde par le diagnostic
d’un cancer du sein, la femme sera dirigée pour des traitements. A partir de ce moment, la prise en
charge clinique ne reléve plus du programme. Lorsque la femme a terminé ses traitements et qu’elle
est a nouveau en mesure de subir des mammographies de dépistage, c’est le médecin traitant qui
doit prescrire la mammographie de dépistage. Techniquement, le PQDCS n’invite plus les femmes
qui ont eu une confirmation diagnostique d’un cancer du sein'’.

Dans le cadre du programme, certaines femmes recoivent un dépistage plus fréquent que tous les
deux ans, sur ordonnance de leur médecin. Le cadre de référence du programme recommande que
le dépistage annuel soit réservé aux femmes ayant des facteurs de risque importants, et le College
des médecins du Québec (CMQ) a suggéré que ceci correspondrait aux femmes ayant un parent de
premier degré qui a eu un diagnostic de cancer du sein (CMQ, 1997).

3.3.2 DEPISTAGE A 70 ANS ET PLUS

Le PQDCS n’offre pas de services en dehors du groupe d’age de 50-69 ans, mais les femmes de
moins de 50 ans ou de 70 ans et plus peuvent quand méme bénéficier d’un dépistage hors
programme, sur prescription de leur médecin. Depuis quelques années, on note que le dépistage
augmente constamment chez les femmes agées de 70 ans et plus (figure 9). Selon une étude récente
de Kadaoui et collab. (2012), ce serait plus de 50 % '® des médecins omnipraticiens québécois
sondés qui suggeéreraient a leurs patientes avec une bonne espérance de vie (cing ans et plus) de
poursuivre le dépistage au-dela de 70 ans. Cette modalité d’acces limite le dépistage aux femmes
qui ont un médecin de famille, mais une étude récente indiquait que c’était le cas pour 94 % des
Québécoises de 65 a 74 ans en 2010-2011 (Dubé-Linteau et collab., 2013).

Si elle n’a pas de médecin, le centre de dépistage peut lui choisir un médecin inscrit sur une liste de disponibilité congue a
cet effet [http://www.pqgdcs.gc.ca/Programme/Fonctionnement/Banque-de-medecins ] (consulté le 1-10-2015).

Cette exclusion n’est pas prévue par le cadre de référence, mais c’est une pratique commune dans les programmes de
dépistage. Elle est effectuée par la saisie d’un diagnostic de cancer du sein dans le SI-PQDCS. Il n’est pas clair si cette
exclusion devrait s’appliquer aux cancers in situ ou seulement aux cancers infiltrants.

Ce sondage a été réalisé en 2009 auprés de 1279 médecins omnipraticiens québécois avec un taux de réponse de 36 %.
Aucun intervalle de confiance n’est fourni par les auteurs.
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Depuis I'instauration du PQDCS, le pourcentage des femmes de ce groupe d’age qui a une
mammographie bilatérale tous les deux ans est passé de 29 % a 40 %. Si on ne prend en compte
que les mammographies spécifiquement considérées comme étant du dépistage, ce pourcentage a
doublé depuis dix ans, atteignant plus de 26 % en 2012,

Figure 9 Evolution du taux de couverture pour les mammographies chez les femmes
agées de 50 ans et plus, entre 1989 et 2013

Source : Fichier des services rémunérés a I'acte, Régie de I'assurance maladie du Québec.
3.3.3 TENDANCES DE PARTICIPATION AU DEPISTAGE

En parallele avec la mise en place du PQDCS en 1998, visant les femmes de 50 a 69 ans, on observe
un accroissement de 1,42 % par année depuis 10 ans du dépistage chez les femmes de 70 a

74 ans?. La plupart des provinces et territoires canadiens incluent déja ce groupe dans la clientéle
de leur programme.

Figure 10 Evolution du nombre de femmes dépistées agées de 70 a 74 et de 75 ans et
plus, entre 1998 et 2013

Source : Fichier des services rémunérés a I'acte, Régie de I'assurance maladie du Québec.

' La vraie valeur du dépistage en 2011-2012 se trouve entre 26 % et 40 %, puisqu’une partie des mammographies

diagnostiques bilatérales étaient probablement réalisées pour des fins de dépistage.

Ces estimations n’ont pas été ajustées pour I'age. En d’autres mots, elles reflétent a la fois la hausse de la demande pour
les services de mammographie de dépistage et I’évolution démographique.

20
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L’Ontario a connu la méme tendance a I'augmentation du taux de couverture, mais a partir d’'un
niveau un peu plus élevé, particulierement en ce qui concerne les femmes de 70 a 74 ans.

Figure 11 Evolution du taux de couverture (mammographies bilatérales) du dépistage du
cancer du sein chez les femmes agées de 50 a 74 ans, entre 2004 et 2011 en
Ontario

Source : Cancer Quality Council of Ontario?'.

On note une augmentation pour tous les groupes d’age, et particulierement pour les femmes de 70-
74 ans. Leur taux de couverture de 53 % en 2010-2011 se compare au taux de 40 % au Québec, la
méme année. Remarquez que le programme ontarien accepte toutes les femmes de 50 ans et plus

ans dans son programme depuis ses débuts en 1990 et invite activement les femmes de 70-74 ans
au dépistage avec une lettre d’invitation depuis 2011 (Cancer Care Ontario, 2013).

21 Voir http://www.csgi.on.ca/cms/one.aspx?portalld=327483&pageld=335142 section « graph and analysis, figure 4 »

(consulté le 2-11-2015).
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4.1 Les essais cliniques randomisés

Nous avons repéré neuf essais cliniques randomisés portant sur le dépistage du cancer du sein par
mammographie, avec plusieurs publications pour chacun de ces essais. Nous définissons un essai
comme une étude au cours de laquelle on a offert une série de mammographies de dépistage a une
partie d’une population donnée (groupe expérimental), avec constitution d’un groupe témoin chez qui
la mammographie de dépistage n’a pas été offerte. L’assignation des femmes aux deux groupes
étant aléatoire dans un essai randomisé, ces deux groupes sont en principe parfaitement
comparables, le hasard faisant que les différents facteurs de risque sont distribués également dans
les deux populations. La seule différence est donc I'offre de mammographie qui est faite au groupe
expérimental et non au groupe témoin. Les informations présentées ici sont tirées des publications
originales des neuf essais, et validées par les descriptions qui se trouvent dans les revues
systématiques, principalement les rapports du UK Independent Panel et du Groupe d’étude canadien
(GECSSP).

Plus de 900 000 femmes ont participé a I’ensemble de ces neuf essais, entre le premier, le HIP-NY,
qui a débuté en 1963 et le plus récent, le UK Age, qui a terminé son recrutement en 1999. Cet
historique a été abordé a la section 3.3; ici, nous parlerons des aspects méthodologiques de ces
essais, et comment ces aspects influencent notre compréhension de leurs résultats et les
conclusions que nous en dégageons pour les femmes de 70 a 74 ans.

Le tableau 2 résume les caractéristiques de tous les essais cliniques sur la mammographie de
dépistage.

Tableau 2 Les essais cliniques randomisés sur le dépistage mammographique
. Tranche d agfe Groupe Groupe
Année des femmes a s P
. Notre . expérimental, témoin,
Essai e du la mise en
abréviation N (nombre de (nombre de
début place du L
L. femmes invitées) femmes)
dépistage
Health Insurance Plan of HIP-NY 1963 40-64 31239 30 756
Greater New York
Malmé Mammographic Malmd 1976 45-69 21242 21195
Screening Trial
Swedish Two County Trial -(I;WO 1977 40-74 78 085 56 782
ounty
Edinburgh Randomised Trial ¢ oy 1978 45-64 22 944 22 344
of Breast Cancer Screening
Canadian National Breast 515401 1080 40-49 25214 25216
Screening Study-1
Canadian National Breast o000 1080 50-59 19 711 19 694
Screening Study-2
Stockholm Mammographic gy, cunoim 1081 40-64 40 318 19943
Screening Trial
Gothenburg Breast Goteborg 1982 39-59 21 650 29 961
Screening Trial
UK Age Trial UK Age 1991 39-41 53 884 106 956
TOTAL 314 287 586 378
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Il est important de noter que dans la plupart de ces essais, contrairement aux pratiques standards
dans les essais cliniques plus récents, les femmes participant aux essais n’ont pas consenti a
participer. On a plutdt choisi, a partir d’une base de données, des femmes a inviter au dépistage, et
les autres femmes — les non-invitées — ont constitué le groupe témoin, sans étre rencontrées, ni
évaluées. A I'exception des essais canadiens, les femmes qui étaient candidates pour une invitation
au dépistage étaient soient les membres d’une clientele d’'une assurance maladie (HIP-NY), soient
des populations de femmes dans des villes (Malmd, Edimbourg, Stockholm, Géteborg), ou des
régions (Kopparberg et Ostergétland, dans le Two County) ou un pays (le Royaume-Uni, dans le UK
Age).

Le recours a des essais randomisés ou il y a assignation aléatoire au groupe expérimental et au
groupe témoin permet d’éliminer le biais de sélection ou la non-comparabilité des deux groupes.
Toute différence observée dans un groupe de personnes exposées a une intervention serait
attribuable a cette intervention et non pas a des différences préexistantes ou des facteurs de risque.
Dans le cadre des essais retenus, les femmes non invitées au dépistage n’ont pas été rencontrées, et
dans la plupart de ces essais, on avait tres peu d’informations sur ces femmes et leurs facteurs de
risque. Les auteurs de ces essais n’ont généralement pas pu établir la comparabilité des deux
groupes, en décrivant les caractéristiques des femmes invitées et non invitées, et nous devons donc
présumer cette équivalence sans pouvoir la vérifier.

L’absence d’information sur les particularités des femmes dans le groupe témoin des essais rend
notamment impossible I’évaluation du degré de réduction de mortalité en fonction du risque de
développer un cancer du sein. Les recommandations qui se basent sur une notion de risque, par
exemple a savoir si le dépistage devrait étre proposé aux femmes a risque faible, moyen ou élevé
(GECSSP 2011), ne peuvent se fonder sur des données provenant des essais, mais plutot sur une
logique de niveau de risque absolu.

La comparaison des taux de mortalité entre les deux groupes était possible parce que chaque déceés
d( au cancer du sein, se produisant durant ces essais, était consigné dans un registre des déces.
Sur consultation des listes de noms tenues par les investigateurs, on pouvait déterminer si le déces
s’était produit chez une femme invitée au dépistage ou faisant partie du groupe témoin.

Dans aucun essai, on a essayé de cacher I'assignation a tel ou tel groupe, par exemple par une
procédure de « mammographie placébo ». Evidemment, les femmes savaient si elles étaient dans le
groupe expérimental ou non, et celles qui voulaient avoir une mammographie pouvaient parfois
I’obtenir hors-essai, généralement sans que les chercheurs sachent si cela s’était produit.

411 AGE AU DEPISTAGE

Le tableau 2 présente les données des essais selon I’age des participantes. Il est important de noter
que les fourchettes d’age présentée dans le tableau représentent ’age d’admissibilité d’une femme
pour commencer son dépistage, et non pas la période d’age pendant laquelle elle y aurait réellement
participé. Par exemple, pour I'essai Two County (Tabar et collab., 2011), ou on invitait des femmes de
40 a 74 ans au dépistage, ceci ne veut pas dire qu’on invitait des femmes de 40 ans a un programme
de dépistage régulier qui allait durer 35 ans ou une femme de 74 ans pour une seule et unique
mammographie. Cela signifie plutdt qu’on a invité un groupe de femmes ayant entre 40 et 74 ans au
début du dépistage, et que par la suite, elles ont été invitées a un programme de trois cycles de
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dépistage qui allait durer environ sept ans??. Ainsi, une femme ayant 69 ans au début de ce dépistage
aurait pu participer a trois cycles de dépistage tous les 33 mois, donc a 69 ans, a 71 ou 72 ans, et
enfin & 74 ou 75 ans. Elle serait classée parmi le groupe des 60-69 ans aux fins d’analyse statistique,
méme si son dépistage avait lieu principalement aprés I'age de 70 ans.

L’autre essai ayant fait participer les femmes de plus de 65 ans était celui de Malmd, ou des femmes
ayant jusqu’a 70 ans ont été invitées a six cycles de dépistage tous les 18 a 24 mois (Andersson et
collab., 1988). Ici, une femme de 69 ans aurait pu, par exemple, avoir eu des mammographies a 69,
71,73, 75,77 et 79 ans, tout en contribuant aux données du groupe des femmes de 60 a 69 ans. Les
bénéfices potentiels de la mammographie pour les femmes commencgant un dépistage entre 60 et

69 ans, et continuant pour cing a sept ans, peuvent ainsi s’appliquer aux femmes du groupe d’age de
70 a 75 ans qui ont poursuivi le dépistage. Le tableau 2 résume les groupes d’age lors de la
randomisation dans les essais.

En moyenne, les essais sur le dépistage ont duré six ans, et une femme invitée a un certain age initial
participait au dépistage jusqu’a I'age de (age initial+6). Les données des essais et des revues
systématiques qui décrivent la performance du dépistage des femmes de 50 a 69 ans abordent donc
un dépistage qui commencait a un age initial situé entre 50 et 69 ans et qui continuait jusqu’a I'age
de 56 a 75 ans. Cette preuve devrait donc appuyer la pertinence d’un dépistage allant de 50 a

75 ans. De la méme fagon, les données moins nombreuses sur les femmes de 70-74 ans constituent
une preuve de la performance d’un dépistage commencgant a 70 ans et allant jusqu’a I’age de

80 ans®,

Puisque les essais avaient une durée courte relative a la période ou le dépistage est généralement
recommandé (au moins de 50 a 69 ans, et parfois plus), on doit noter qu’aucun essai n’est capable
d’affirmer que le dépistage pendant une aussi longue participation donne la méme chose que la
somme des effets d’un dépistage sur plus courte période. Autrement dit, aucun essai n’a comparé
une participation entre 50 et 59 ans avec une participation entre 50 et 69 ans, par exemple, pour
vérifier qu’une continuation aprés 10 ans de participation, avait la méme valeur qu’un dépistage de
60-69 ans sans dépistage préalable. Ainsi, I'extrapolation des effets observés dans les essais envers
une participation dans un programme plus long repose sur une hypothése qui est peut-étre
raisonnable, mais qui n’est pas prouvée empiriquement.

4.1.2 LECONTRASTE

Dans le paradigme d’un ECR, on sollicite des personnes qui accepteraient qu’on leur assigne une
intervention d’intérét (’'intervention « a I’étude ») ou bien une intervention de comparaison
(intervention « de référence »), souvent un placébo. Typiquement, les participants ne sont pas
informés de I'intervention a laquelle ils ont été affectés. On dit alors que les participants ont été
maintenus « a I'aveugle » quant a leur affectation. Dans ces cas, il n’y aurait pas beaucoup de
différence entre une invitation a I'intervention a I’étude et |'effet de recevoir cette intervention. Or,
dans le cas des essais sur le dépistage mammographique, il y a deux éléments qui affaiblissent le
contraste entre I'intervention a I’étude et I'intervention de référence. D’abord, on offre le dépistage a
une population de femmes chez qui on n’aura pas vérifié I'acceptabilité du dépistage
mammographique ou, inversement, du renoncement au dépistage; plusieurs femmes invitées
n’auront pas d’intérét a se prévaloir du dépistage, et d’autres, invitées au groupe témoin, auraient

2 Larevue systématique suisse illustre cette confusion, décrivant I'essai UK Age qui, selon eux, « n’inclut pourtant que des

femmes de 39 a 41 ans » (Organe scientifique du Swiss Medical Board, 2014). Or, dans cet essai, les femmes de 39 a
41 ans étaient invitées a un régime de dépistage annuel allant jusqu’a I’age de 47 ans.

Il n’a pas été possible d’estimer le nombre de femmes qui ont atteint ’dge de 70 ans durant leur participation a ces essais,
faute d’un accés a des données détaillées.
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voulu un dépistage?®*. Deuxiémement, il n’y a pas de mise a I'aveugle, ce qui veut dire que les
femmes qui ne sont pas invitées au dépistage le savent, et peuvent souvent I’obtenir ailleurs. Dans
les neuf essais, on mesure les effets de I'invitation a un dépistage mammographique, et non pas les
retombées de la mammographie comme telle.

Dans tous les essais sauf un (Canada-2), un contraste a été fait avec un groupe témoin qui n’a regu
aucun dépistage, ce qu’on appelait généralement les « soins usuels ». Dans Canada-2, le groupe
témoin n’a pas recu les soins usuels (voir tableau 3); il a été invité a une série d’examens cliniques de
dépistage annuels. Pour cet essai, il faut donc interpréter les résultats difféeremment, car on y
compare deux types de dépistage, soient un dépistage clinique et un dépistage clinique et
mammographique. Ces résultats peuvent étre vus comme une premiére (et unique) indication que la
mammographie ne réduit pas la mortalité chez une population qui bénéficie déja d’un dépistage par
examen clinique de haute qualité.

Pour mesurer les effets du dépistage, on compare la mortalité chez les femmes invitées a un
programme de dépistage a la mortalité chez les femmes qui n’ont pas été invitées. Or, ce n’est pas
I’invitation au dépistage qui réduit la mortalité, mais plutét I'identification précoce du cancer chez les
participantes grace au dépistage. Pour voir dans quelle mesure I'effet du dépistage peut étre dilué
dans les ECR par les phénoménes de non-participation dans le groupe expérimental et de
contamination dans le groupe témoin, nous nous sommes intéressés a I'intensité du contraste entre
les deux groupes. Le contraste est estimé par la différence du taux de participation au dépistage
entre la cohorte invitée au dépistage et la cohorte témoin.

Le taux de participation global est souvent rapporté de fagon approximative dans les essais, mais le
taux de participation pour le premier cycle est toujours mentionné. Il en résulte que les revues
systématiques rapportent ce chiffre comme étant le taux de participation global. Dans la revue
systématique des quatre essais suédois (Nystrém et collab., 2002), par exemple, on donne un taux
de participation (‘attendance rate’) pour chaque étude, un astérisque en dessous de la table indiquant
que ce taux concerne le premier cycle. Ceci semble aussi étre le cas pour la revue du

UK Independent Study Group (Independant UK Panel, 2012), qui cite les taux de participation
(‘attendance’) du premier cycle sous I'appellation ‘Attendance’

Tableau 3 La comparaison examinée dans les essais sur le dépistage mammographique
Essai Intervention, Intervention, groupe
groupe expérimental témoin
HIP-NY M,ECS su
Malmé M SuU
Two County M SuU
Edimbourg M,ECS Su
Canada-1 M SuU
Canada-2 M,ECS ECS
Stockholm M SuU
Goteborg M SuU
UK Age M SuU

M = mammographie; ECS = examen clinique des seins; SU = soins usuels.

24 Les deux essais canadiens sont les seuls qui ont suivi le paradigme classique, avec une sollicitation de participation

aupres de femmes admissibles au dépistage plutét qu’une invitation systématique a une partie d’'une population, sans
sollicitation du groupe de référence.
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Ainsi, 'essai HIP-NY avait un taux de participation de 65 % au premier cycle (Fink et collab., 1972);
d’autres rapports le mettent a 64 % (Shapiro et collab., 1966) ou a 67 % (Shapiro et collab., 1985).
Par la suite, seules les femmes qui ont participé a ce premier cycle ont été réinvitées. Le pourcentage
de ces femmes qui ont participé dans les trois cycles subséquents était 80 %, 74 % et 69 %,
respectivement (Strax et collab., 1973). Nous estimons donc que les vrais taux de participation
étaient de 65 % (1° cycle), 52 % (80 % de 65 %) (2° cycle), 48 % (74 % de 65 %) (3° cycle) et de

45 % (69 % de 65 %) (4° cycle).

Pour I'essai de Malmé, la participation était de 74 % dans le premier cycle (Andersson, 1981), et on
dit sans plus de précision que le taux était de « 70 % dans les cycles subséquents » (Andersson et
collab., 1988). On ne précise pas si ce pourcentage représentait 70 % des femmes invitées ou 70 %
des femmes qui participaient au premier cycle, comme pour I'essai HIP-NY.

Les données de I'essai du Two County sont rapportées parfois pour un des comtés, parfois pour les
deux, et présentent aussi certaines contradictions, mais on peut estimer que les taux pour les deux
comtés étaient de 89 %, 83 %, 80 % et 77 % dans les quatre cycles de dépistage (Tabar et collab.,
1989), ce qui fait une moyenne pondérée de 82 %. Le taux était de 73 % chez les femmes
commencant le dépistage entre 70 et 74 ans.

L’essai d’Edimbourg avait des taux de 61,3 % dans le premier cycle. On rapport 44,1 % (Alexander
et collab., 1994) ou juste au-dessus de 50 % (Alexander et collab., 1999) pour le dernier cycle, sans
qu’on nous donne des données pour les cycles intermédiaires.

Compte tenu du devis expérimental plus traditionnel des ECR canadiens, ou I'on a recruté des
femmes qui acceptaient de participer a une étude sur la mammographie, ces essais ont obtenu des
taux de 100 % dans le premier cycle (par définition) et des taux un peu plus bas dans les cycles
subséquents : pour I’essai Canada-1 (Miller et collab., 1992a-b). On avait 89,4 % pour le deuxieme
cycle et 85,6 % pour le cinquieme cycle; pour I'essai Canada-2 (Miller et collab., 1992b), c’était
90,4 % en cycle 2, et 86,7 % en cycle 5. Dans les deux cas, on n’a pas mentionné quel était le taux
aux 3° et 4° cycles.

Pour I'essai de Stockholm (Frisell et collab., 1986), les deux cycles de dépistage avaient des taux de
80,7 % et 80,1 %.

Pour I'essai de Goteborg, on sait que le taux de participation était de 84 % au premier cycle et 78 %,
79 %, 77 %, 75 % dans les cycles subséquents (Bjurstam et collab., 1997).

Enfin, pour I'essai du UK Age Study (Moss, 1999), la participation (‘uptake of screening’) était de

68 % au premier cycle, et de 68-70 % des femmes invitées a participer dans les cycles subséquents
(Moss et collab., 2005). Il est a noter que le taux de participation rapporté par le groupe Marmot,

81 %, consiste en la proportion des femmes qui ont participé au moins une fois, au cours des dix
années qu’a duré I’essai; par contre, apres cing cycles, le UK Age Study rapportait que le taux de
participation était a 58 %, exprimé comme la proportion des examens de dépistage auxquelles on a
convié les femmes depuis le début de I’essai. Ce dernier chiffre, fondé sur un calcul que les autres
essais n’ont pas présenté, représente en quelque sorte le vrai taux de participation, trés en dessous
des taux de 68-70 % (pourcentage moyen répondant a une invitation donnée) ou 81 % (pourcentage
répondant au moins une fois sur les huit fois possibles).

A partir de ces données rapportées dans les neuf essais, avec interpolation linéaire lorsque les

données n’étaient pas disponibles pour chaque cycle de dépistage, nous obtenons un taux de
participation globale de 73 %; le taux était le méme lorsqu’on exclut I'essai d’Edimbourg et celui de

Institut national de santé publique du Québec 33



Avis scientifique sur la pertinence d’offrir le Programme québécois de
dépistage du cancer du sein (PQDCS) aux femmes agées de 70 a 74 ans

Canada-2. Ce taux est un peu plus faible que le taux d’environ 80 % rapporté par d’autres revues
systématiques, qui citent souvent le taux de participation du premier cycle méme si les autres cycles
ont généralement des taux de participation plus bas?.

La contamination, soit le taux de participation au dépistage des femmes qui n’y ont pas été invitées
(le groupe contrdle), n’est pas connue avec beaucoup de précision. Pour des essais randomisés ou
les participants et leurs cliniciens ne connaissent pas quels traitements recoivent les patients (la

« mise a I’aveugle »), ce phénoméne n’est généralement pas considéré. Mais dans ces essais sur la
mammographie, une certaine contamination est inévitable car on ne peut pas cacher a la femme du
groupe témoin qu’elle est affectée au groupe qui n’est pas invité a la mammographie, lorsqu’elle vit
dans une communauté ou environ la moitié des femmes recoivent une mammographie (les femmes
dans le groupe invité), et dans un contexte ou I’examen en question est peu coliteux et disponible en
dehors de I'essai.

Les revues systématiques ne mentionnent pas ce phénomene, sous-documenté dans tous les essais.
Or, dans quelques essais, les chercheurs ont essayé d’estimer ce phénomeéne en se fondant sur le
taux de participation en vigueur a I’époque des années 1960, 1970 et 1980, ou en se renseignant
aupres d’un échantillon des femmes non invitées, pour connaitre leur niveau de recours a la
mammographie. Ainsi, dans I'’essai de Stockholm, 25 % des femmes invitées au dépistage (groupe
expérimental) avaient eu une mammographie dans les trois années précédentes. SiI'on estime pour
ces femmes a 8 % par année le recours a la mammographie, on obtient un taux de 18 % dans les
28 mois entre les cycles de dépistage pour I'essai de Stockholm. Pour I'essai de Géteborg, on a pu
savoir qu’environ 8 % des femmes dans le groupe témoin ont eu recours a la mammographie dans
’année précédant ’enquéte. Cet essai prévoyait un intervalle de 18 mois entre les mammographies,
ce qui nous permet d’estimer a environ 12 % la proportion des femmes du groupe témoin ayant eu
une mammographie, sans que I’'on sache quelle proportion de ces mammographies était a des fins
de dépistage. Dans les trois cas, un taux de mammographie aussi élevé n’est probablement pas
entierement d{ au dépistage, et nous estimons a 8 % pour I'essai de Malmd, 6-8 % pour I'essai de
Stockholm et 10 % pour I'essai de Goteborg le recours a des mammographies de dépistage pour les
groupes témoins. Pour les femmes de 40 a 49 ans dans le UK Age, le recours était moindre; on
estime que 8,4 % des femmes dans le groupe témoin avaient déja eu au moins une mammographie
de dépistage, mais seulement 3,9 % dans les trois années précédentes, ce qui suggere que moins
de 2 % auraient eu une mammographie de dépistage dans chaque intervalle de 12 mois.

Les autres essais n’ont pas publié de données sur ce phénomeéne de contamination. Méme pour les
essais canadiens avec leurs résultats négatifs sur la performance de la mammographie, et révisés par
des groupes externes aprés des critiques sur I’'exécution de I'affectation aléatoire (Bailar et collab.,
1997) et sur la qualité de la mammographie (Baines et collab., 1990), la possibilité que ce phénoméne
ait pu contribuer aux résultats négatifs ne semble pas avoir été examinée. Il est donc difficile de
connaitre 'ampleur exacte de la contamination, mais en se fondant sur les essais ou on a un peu
d’information, on peut estimer qu’environ 8 % des femmes dans le groupe témoin participaient au
dépistage. Au tableau 4, nous reprenons les taux de participation rapportés dans une revue
systématique (Independant UK panel, 2012; Marmot et collab., 2013) ainsi que notre propre
estimation tenant compte de la participation aux divers cycles de dépistage.

25 par exemple, Marmot et collab. (2013) rapportent, sous la rubrique ‘attendance’, des taux de participation de 65 % pour le
HIP-NY et de 81 % pour le UK Age. Mais puisque des éléments d’'information additionnels ont été fournis dans au moins
une des publications sur ces essais, nous savons que le véritable taux de participation était de 53 % et de 58 % pour ces
deux essais.
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Si I'on considére les huit essais ou I'on compare un groupe de femmes a qui I'on a offert le dépistage
mammographique et un groupe non invité a la mammographie, le contraste est réduit par la sous-
participation chez les femmes invitées, et par la sur-participation (contamination) des femmes non
invitées. Les participations estimées de 72 % des femmes invitées et de 8 % des femmes non
invitées font en sorte que le véritable contraste serait de I'ordre de 64 %; ce calcul appliqué aux
mémes essais mais en excluant celui d’Edimbourg donne une différence de 65 %2°. On peut ainsi
penser que les essais réalisés sur la mammographie ont sous-estimé I’effet qui aurait été obtenu
aupres d’une population de femmes qui participe régulierement au dépistage en comparaison avec
une population de femmes qui ne participerait aucunement. Cette hypothése d’une réduction de
mortalité plus élevée pour les participantes a un programme de dépistage sera reprise a la section
4.2.1, section ou I'on essaie de déterminer 'ampleur des avantages potentiels associés a une pleine
participation au dépistage, pour tout groupe d’age confondu.

Tableau 4 Taux de participation aux différents essais et estimation de la différence entre
les taux de participation du groupe index et du groupe de référence

| Participation Taux de Taxde
Essai (données tirées du parhmp_atlor_l' contamination® Différence**
UK Report) (notre estimation)
HIP-NY 65 % 53 % ~5 % 48 %
Malmo 74 % 71 % 8 % 63 %
Two County 85 % 82 % ~8 % 74 %
Edimbourg 65 % 53 % ~8 % 48 %
Canada-1 88 % 90 % ~8 % 82 %
Canada-2 88 % 91 % ~8 % 83 %
Stockholm 82 % 80 % 7% 73 %
Goteborg 84 % 80 % 10 % 70 %
UK Age 81 % 58 % 1% 57 %
Moyenne*** 80 % 73 % 8 % 65 %
Moyenne, sans Edimbourg* 81 % 75 % 8 % 67 %
Moyenne, sans Edimbourg 79 % 72 9 8% 64 %

ni Canada-2*

¢ Notre estimation du taux de participation global est établie sur une moyenne pondérée du taux de participation a chaque
cycle.

*  Données non publiées; notre estimation.

** Le contraste consiste en la différence entre le taux de participation et le taux de contamination.

*** | es moyennes sont pondérées selon le nombre de femmes invitées dans chaque essai.

¢ L’essai d’Edimbourg est exclu en raison de sa faible qualité méthodologique. L’essai Canada-2 est exclu pour diverses
raisons, dont une base de comparaison entre le groupe invité et le groupe témoin qui est différente des autres essais.

% Ce résultat est beaucoup plus faible que la valeur typique d’environ 100 % obtenue lors d’essais cliniques
pharmaceutiques ou le consentement préalable et I'usage du placébo font que la participation avoisine les 100 % et la
contamination est proche de 0 %, et ou la distinction entre invitation et participation est caduque.
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4.1.3 FREQUENCE ET DUREE DU DEPISTAGE MAMMOGRAPHIQUE

Le nombre de cycles de dépistage est le nombre maximal prévu par I'étude (voir tableau 5). Un tel
nombre ne tient pas compte de la non-participation de certaines femmes, ni des femmes qui n’ont
pas pu participer au nombre maximal de cycles de dépistage a cause d’un départ ou parce qu’elles
ont commencé leur participation vers la fin de la période ou le dépistage était offert. Par exemple,
pour I'essai Two County, le UK Independent Report (2012) indique qu’il y avait entre deux et quatre
cycles de dépistage, parce que les femmes de 40 a 49 ans étaient invitées a quatre cycles, les
femmes de 50 a 59 ans étaient invitées a trois cycles, et les femmes de 70 a 74 ans étaient invitées a
deux cycles de dépistage. Dans les faits, il serait plus exact de dire qu’il pouvait y avoir entre zéro et
quatre cycles, puisque 15 % des femmes ne se sont jamais prévalues de I'invitation au dépistage.

La durée du dépistage peut étre définie comme étant le temps maximal entre le début du dépistage
et la fin, en comptant I'intervalle suivant le dernier cycle. La durée était moins longue dans les essais
ou I'on invitait le groupe témoin aprés un certain nombre d’années. Des neuf essais, aucun n’avait
une durée de dépistage comparable a la période proposée par les programmes actuels de dépistage,
typiquement 20-35 ans (20 pour les programmes invitant les femmes entre 50 et 69 ans, 25 pour les
programmes qui vont de 50 a 74 ans, et méme 35 ans pour les programmes débutant a 40 ans et
allant jusqu’a 74 ans). Les essais les plus longs, ceux de Malmé et UK Age, avaient des périodes de
dépistage d’environ 14 ans et 8 ans, respectivement, lorsqu’on compte I'intervalle suivant le dernier
dépistage. Mais pour la majorité des essais — cing sur neuf —, on a prévu quatre ou cinq cycles de
dépistage, ce qui donne une période maximale de dépistage de cing a sept ans. Les essais HIP-NY,
Two County et I'essai de Stockholm, avec quatre, trois et deux cycles de dépistage respectivement,
couvraient des périodes de quatre a huit ans. En moyenne, les neuf essais ont prévu 4,8 cycles de
dépistage, d’une durée moyenne de 21 mois, pendant sept ans de dépistage au total. Ces chiffres
représentent une période maximale de dépistage; dans tous les essais, plusieurs des femmes ont
participé pendant moins que la période maximale.

La courte durée du dépistage offert dans les essais introduit une difficulté pour I'interprétation des

résultats, lorsqu’on considére le long laps de temps entre le dépistage et ses effets sur la mortalité;
cet enjeu sera abordé plus loin au cours de la discussion des résultats (voir chapitre 5).
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Tableau 5 Fréquence et durée prévues du dépistage dans les essais
Essai Nombre maximal Intervallt? prévu Durée maximale
de cycles (mois) (ans)
HIP-NY 4 12 4
Malméo 8 21 14
Two County 3 33 8
Edimbourg 4 24 8
Canada-1 5 12 5
Canada-2 5 12 5
Stockholm 2 28 4
Goteborg 5 18 7
UK Age 9 12 9
Moyenne 4,8 21 6,8
Moyenne, sans Edimbourg’ 4,9 21 7,0
Moyenne, sans Edimbourg ni Canada-2* 4,9 22 7,0

* L’essai d’Edimbourg est exclu en raison de sa faible qualité méthodologique. L’essai Canada-2 est exclu pour diverses
raisons, dont une base de comparaison entre le groupe invité et le groupe témoin qui est différente des autres essais.

4.1.4 QUALITE DE LA MAMMOGRAPHIE OFFERTE

Les publications scientifiques sur les neuf essais n’ont généralement pas fourni beaucoup de détails
sur la nature de la mammographie offerte dans les essais de dépistage, mais quelques aspects
pertinents sont disponibles et sont détaillés dans le tableau 6.

Dans plusieurs pays, les normes de pratique privilégient un dépistage avec deux clichés
mammographiques, et la plupart des essais ont bénéficié d’un deuxiéme cliché. D’autres se sont
contentés d’un seul cliché, parfois pour tous les cycles de dépistage (Two County, Stockholm) ou
pour les cycles subséquents seulement (Edimbourgh, Géteborg, UK Age). Le recours & un deuxiéme
cliché pourrait avoir amélioré la performance obtenue par la moitié des essais de dépistage
mammographique qui ne la prévoyait pas. Ce gain potentiel est toutefois difficile a quantifier.

La double lecture prend différentes formes : dans trois essais, il y avait double lecture pour les films
ou un premier radiologiste voyait un probléme. Ce protocole ne devrait pas normalement augmenter
la détection des cas de cancer, méme si cela pourrait diminuer le taux de rappel pour des
investigations subséquentes. Deux autres essais (Goéteborg, UK Age) avaient une double lecture pour
la plupart des examens. Enfin, pour deux essais, il y avait systématiquement deux lectures (Malmo) et
méme trois lectures (HIP-NY). A cet égard, les résultats des neuf essais représentent peut-étre une
sous-estimation de ce qui est possible avec double lecture systématique, ce qui représente la norme
dans les programmes européens, mais les résultats des essais représentent peut-étre une
surestimation de la performance nord-américaine, ou la lecture simple est le standard de pratique.
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Tableau 6 Aspects qualitatifs de la mammographie
Essai Ann'ée du _No'mbre de Nombre de f:lichés, Clight’és Simple ou
début clichés, 1°" cycle cycles subséquents utilisés double lecture
HIP-NY 1960 2 2 CC,LAT D/T
Malmd 1976 2 2 CC,0 D
Two County 1977 1 1 MLO S
Edimbourg 1978 2 1 CC,0;0 D+
Canada-1 1980 2 2 CC,ML D+
Canada-2 1980 2 2 CC,ML D+
Stockholm 1981 1 1 (0] S
Goteborg 1982 2 1-2 ns D (40 % S)
UK Age 1991 2 1-2 ns;MLO D(19%YS)

Clichés : CC = craniocaudal, LAT = latéral, O = oblique, ML = médiolatéral; MLO = médiolatéral-oblique.
Lecture : S = simple, D = double lecture systématique, D+=double lecture des positifs, T = triple lecture, ns = non spécifié.

Les essais se sont déroulés entre 1960 et 2000 et ont été réalisés avec les technologies de I'époque,
des équipements qui maintenant datent de15 a 55 ans. Dans le domaine du dépistage du cancer du
sein, les avancées importantes des technologies de mammographie ont eu des conséquences sur la
qualité des mammographies. Quantifier la portée de ces différents facteurs (incidence, technologie et
double lecture) sur la qualité des mammographies, dans le cadre de ces essais, est impossible. Tout
au plus pouvons nous supposer que deux de ces facteurs (simple incidence dans plusieurs essais,
anciennes technologies de mammographie) aient pu avoir tendance a réduire la performance de la
mammographie mesurée lors des essais et qu’un facteur (la double lecture dans plusieurs essais) ait
pu I’'améliorer, si on compare avec la pratique américaine et la pratique québécoise.

4.1.5 REDUCTION DE LA MORTALITE DUE AU CANCER DU SEIN

Tous les essais ont rapporté les taux de mortalité due au cancer du sein chez les personnes invitées
a recevoir une mammographie de dépistage et chez le groupe témoin, les personnes qui n’ont pas
recu cette invitation. Ces taux étaient calculés en considérant le nombre de décés dans une
population de personnes invitées au dépistage mammographique ou non (le numérateur), divisé par
le nombre de personnes-années pendant lesquelles ces personnes ont été suivies, a partir de
I’affectation, en principe aléatoire, a I'un de ces deux groupes. Le ratio de ces taux de mortalité, ou
rapport des taux (RT), c’est-a-dire le taux chez les personnes invitées, divisé par le taux chez les
personnes non invitées, était I'indicateur principal du résultat recherché par le dépistage. Un RT
inférieur a un indique donc une réduction du risque de mourir du cancer du sein, I'objectif principal
du dépistage. Le pourcentage de réduction de la mortalité correspond au complément de ce RT,
c’est-a-dire 1-RT. Les RT obtenus dans les différents essais sont résumées dans le tableau 7.

Le ratio moyen des taux de mortalité par cancer du sein, pondéré par I'inverse de la variance de
chaque essai, était de 0,83, si I’'on prend les neuf essais. Si I'on prend les essais véritablement
randomisés?, comme le font les revues canadiennes, américaines et du Royaume-Uni, le RT moyen
est de 0,80 (IC95 0,73 a 0,88). Ceci veut dire qu’on a observé une réduction de la mortalité due au
cancer du sein de 17 a 20 % chez les femmes qu’on a invitées au dépistage.

27 Cela signifie que I'on exclut I'essai d’Edimbourg.
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Tableau 7 Résultats sur la mortalité, tout age

Essai RT IC 95 %
HIP-NY 0,83 (0,70-1,00)
Malméo 0,81 (0,61-1,07)
Two County -Kopparberg 0,58 (0,45-0,76)
Two County -Ostergétland 0,76 (0,61-0,95)
Edimbourg 0,82 0,61-1,11)
Canada-1 0,97 (0,74-1,27)
Canada-2 1,02 (0,78-1,33)
Stockholm 0,73 (0,50-1,06)
Goteborg 0,75 (0,58-0,98)
UK Age 0,83 (0,66-1,04)
Moyenne 0,83

Moyenne, sans Edimbourg’ 0,80 (0,73-0,89)

RT = ratio des taux; IC 95 % = intervalle de confiance, a 95 %.

* L’essai d’Edimbourg est exclu en raison de sa faible qualité méthodologique. L’essai Canada-2 est exclu pour diverses
raisons dont une base de comparaison entre le groupe invité et le groupe témoin qui est différente des autres essais.
Données de la revue UK Panel (2012).

Les revues systématiques canadienne (Fitzpatrick-Lewis et collab., 2011), américaine (Nelson et
collab., 2009) et britannique (Marmot et collab., 2013) ont toutes exclu I'essai d’Edimbourg en raison
de sa faible qualité méthodologique. Ceci était principalement causé par une randomisation qui ne
s’appliquait pas a des femmes, mais a des pratiques médicales, il y avait aussi plusieurs erreurs et
exceptions faites sur le plan de la randomisation, et parce que certaines données publiées sur les
facteurs de risque des femmes indiquaient qu’il y avait eu un déséquilibre important entre les femmes
invitées et les femmes du groupe témoin. L’exclusion de cette étude ne change presque pas
I'estimation du ratio des taux, I’essai d’Edimbourg ayant produit un résultat similaire & la moyenne
des autres essais.

L’essai canadien Canada-2, chez les femmes de 50 & 59 ans, a été critiqué? pour des raisons
méthodologiques (qualité de la randomisation, qualité de la mammographie), mais la critique la plus
importante est que la comparaison effectuée était completement différente des autres essais; plutét
que de comparer un groupe invité au dépistage mammographique avec un groupe témoin sans
invitation au dépistage, le groupe témoin était aussi invité, tous les ans, au dépistage par examen
clinique des seins, pratiqué par des infirmieres et des médecins formés a la tache. Ceci peut
expliquer pourquoi les tumeurs détectées par mammographie dans les essais canadiens avaient une
taille moyenne de 19,1 mm, comparée a 21,0 mm dans le groupe témoin, une faible différence qui
explique bien les résultats décevants sur la réduction de la mortalité dans les années subséquentes.
Par comparaison, dans I’essai Two County, la mammographie trouvait des tumeurs avec une taille
moyenne de 12,5 mm, comparativement a 20 mm pour le groupe témoin (Michaelson et collab.,
2003a-b). Nonobstant ces réserves légitimes, les résultats de I'essai Canada-2 ont été inclus dans les
méta-analyses anglaise, américaine et canadienne notées plus haut. Si I’'on exclut cet essai, on
obtient un résultat un peu plus positif, avec un RR de 0,78 qui correspond a une réduction de
mortalité de 22 %.

2 Notamment, cet essai a été exclu de la méta-analyse.
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Mise a jour des résultats des deux essais canadiens

En février 2014, Miller et collab. ont publié une mise a jour des résultats des deux essais canadiens.
Nous I’examinons pour savoir si cela affecte I’estimation de réduction de mortalité. Méme si le titre
de larticle, « Twenty five year follow-up for breast cancer incidence and mortality of the Canadian
National Breast Screening Study : randomised screening trial », suggére qu’il s’agit d’un seul essai,
nous sommes d’avis qu’il s’agit plutot de deux essais, en raison principalement des deux
comparaisons différentes. L’essai Canada-1 comparait une cohorte a qui on offrait une série de cinq
mammographies annuelles, débutant entre 40 et 49 ans, avec une cohorte témoin a qui on a offert un
examen clinique au départ (offert aux deux groupes) et I'enseignement de I'auto-examen. La plus
récente publication des résultats, avant ce dernier article, datait de 2002 (Miller et collab., 2002). On
concluait alors qu'aprés 11 a 16 ans de suivi, le dépistage chez ces femmes ne procurait pas
d'avantage quant a la réduction de mortalité (RR 1,06; 1C95 0,80-1,40), résultat établi sur 105 déces
dans le groupe mammographie et 108 décés dans le groupe témoin.

Pour le deuxieme essai, Canada-2, on a recruté des femmes de 50 a 59 ans, mais |'essai HIP-NY
ayant déja démontré un avantage pour ce groupe d'age (mais pas chez les femmes plus jeunes), les
responsables de I'essai Canada-2 ont considéré qu'on ne pouvait plus éthiquement proposer aux
femmes du groupe témoin de ne faire aucun dépistage. On a donc proposé une comparaison entre
deux programmes de dépistage différents : I'un avec une mammographie annuelle et un examen
physique, pendant cing ans, et I'autre avec un examen physique annuel pour les femmes du groupe
témoin. Il faut mentionner que ce dépistage par examen physique a été pris trés au sérieux : on offrait
deux a quatre semaines de formation aux infirmiéres qui allaient I'effectuer; on devait suivre un
protocole standard; I'examen devait avoir une durée de 5 a 10 minutes; on organisait des cliniques
de révision pour ces infirmiéres, menées par des chirurgiens; on évaluait constamment la
performance de I'examen physique; on enseignait |I'auto-examen a la premiére session et on évaluait
ensuite la performance de I’'auto-examen réalisé par la femme a chaque examen physique
subséquent (Miller et collab., 1991). Dans le cas de ce deuxieme essai, la plus récente publication
des résultats date de I’an 2000. A la suite de 11 & 16 ans de suivi, on a rapporté que la
mammographie n'avait rien ajouté a cet examen physique méticuleux, avec 107 déces dans le
groupe mammographie plus examen clinique des seins (ECS) en comparaison avec 105 déces dans
le groupe ECS seul, pour un RT de 1,02 (IC95 0,78-1,33).

Avant la mise a jour de 2014, les résultats des essais canadiens suggéraient déja que le dépistage
chez les plus jeunes femmes n'avait pas été efficace (RT = 0,97, IC95 0,74-1,27). Chez les femmes
de 50 a 59 ans, le dépistage mammographique n'a rien ajouté a un examen physique exhaustif
(RT =1,02; 1C95 0,78-1,33).

En 2014, une douzaine d'années plus tard, ces chercheurs publient cette mise a jour des deux
essais, mais sans distinction entre les résultats de chacun d’entre eux; les auteurs justifient ce choix
en disant que les résultats étaient négatifs de toute fagon. Malheureusement, les résultats n’ont pas
été séparés selon les groupes d’age, rendant difficile la constitution d’une méta-analyse avec
agrégation des données des neuf essais par groupe d’age. Malgré I'ajout de quelques années de
suivi, jusqu'a 25 ans au total (1980-2005), ces résultats demeurent a peu prés les mémes : 500 déceés
dus au cancer du sein dans les groupes mammographie, 505 décés dans les groupes 'usual care’
(ou, pour les femmes de 50-59 ans, ECS seul), (HR 0,99; IC95 0,88-1,12). Donc une réduction de

1 %, sans signification statistique, plutdét que des augmentations de mortalité de 6 % et de 2 %
observées dans les deux essais lors des mises a jour précédentes.
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Les résultats négatifs des deux essais canadiens ont déja été rapportés, avec des ratios des taux
(RT) de 1,02 et 0,97 pour Canada-1 et Canada-2 respectivement, dans toutes les méta-analyses.
Malgré la contribution négative des résultats des essais canadiens, I'effet global des résultats des
neuf essais est une réduction de la mortalité d'environ 20 %. Cette mise a jour par Miller et collab.
(2014) ne fait que confirmer la persistance des résultats négatifs des essais Canada-1 et Canada-2,
avec un HR combiné de 0,99. La mise a jour des essais canadiens ne change donc rien a I'estimation
de réduction de 20 % déja obtenue.

4.1.6 REDUCTION DE LA MORTALITE DU CANCER DU SEIN POUR LES FEMMES DE 70 ANS ET PLUS

La revue systématique canadienne (Fitzpatrick-Lewis et collab., 2011) (voir section 4.3.2) résume bien
la réduction de la mortalité selon le groupe d’age.

Tableau 8 Calcul par le GECSSP de la réduction de la mortalité due au cancer du sein
selon ’age a partir des résultats d’essais randomisés

RT IC 95 % Essais*
39-49 ans 0,85 (0,74-0,91) 1,2,3a,3b, 5,7,8,9
50-59 ans 0,82 (0,68-0,98) 1,2,32,3b,6,7,8
60-69 ans 0,69 (0,57-0,83) 1,2,33,3b,7
70-74 ans 0,68 (0,45-1,01) 3a,3b™*
50-69 ans 0,79 (0,68-0,90) 1,2,3a,3b,6,7,8
Tout age™* 0,81 (0,74-0,88). Tous, sauf 4

*  Essais:1:HIP-NY, 2: Malmo, 3a : Two-County (Kopparberg), 3b : Two-County (Ostergétland), 4 : Edimbourg, 5 : CNBSS-
1, 6 : CNBSS-2, 7 : Stockholm, 8 : Géteborg, 9 : UK Age.

** |l s’agit des deux parties de I’essai Two County, donc un essai selon notre définition.

*** Donnée révisée dans I"'addendum de Fitzpatrick-Lewis et collab. (2011) qui tient compte des nouvelles données publiées
par I'essai Two-County.

Nous observons au tableau 8 que la réduction de la mortalité est moindre pour les femmes plus
jeunes, particuliérement les femmes de 40 a 49 ans, mais aussi celles de 50 & 59 ans. A partir de
I’age de 60 ans, la réduction est de 31 % pour les femmes de 60 a 69 ans et de 32 % pour les
femmes de 70 a 74 ans. S’il est vrai que la réduction de la mortalité pour toutes les femmes dans
tous les essais est autour de 20 %, les données des essais randomisés indiquent une réduction plus
importante pour les femmes plus 4gées. Comme nous I'avons mentionné dans la section 4.1, ces
données traitent de la performance d’un régime de dépistage qui commence a I’age mentionné et qui
se termine six ans plus tard. Les essais indiquent ainsi qu’une invitation au dépistage débutant entre
50 et 69 ans, et se poursuivant jusqu’a 75 ans environ, réduit la mortalité d’environ 20 %, et que le
dépistage des femmes plus &gées, commencgant a 60-69 ans et allant jusqu’a 80 ans, réduit la
mortalité de 31-32 %. Cette différence entre la performance du dépistage auprés de toutes les
femmes et sa performance auprés des femmes de 60 ans et plus est importante et doit étre prise en
considération lorsqu’on réfléchit a la pertinence de faire du dépistage au-dela de I’Age de 70 ans.
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4.2 Facteurs affectant les résultats des essais cliniques randomisés

421 EFFET DE LA NON-PARTICIPATION DES FEMMES AUX ESSAIS

Les essais ont montré une réduction de la mortalité d’environ 20 % malgré le fait que le taux de
participation était de 73 % et le taux de contamination de 8 %. Quelle réduction aurait été obtenue
avec une participation intégrale? Cette question est Iégitime et correspond a la réalité d’'une femme
qui considéere une éventuelle participation a cette activité. Méme si la mesure totale de la réduction
auprés d’une population peut avoir du sens pour mesurer les effets populationnels d’un programme
de dépistage, la non-participation d’un nombre significatif de femmes, quant a elle, constitue un biais
de la mesure de la performance du dépistage chez la femme qui y participe, ce biais étant en
direction de la valeur nulle, s’il n’y avait aucune participation des femmes au groupe expérimental.

Dans I'analyse des essais cliniques, on a tendance a analyser les résultats d’une intervention chez
toutes les personnes assignées a cette intervention, ce qu’on appelle I'analyse selon I'intention de
traiter (ITT en anglais, pour intention-to-treat). L’analyse selon le respect du protocole, par contre,
examine les résultats chez les personnes qui ont vraiment recu I'intervention proposée dans le
protocole. Une telle analyse permet de considérer le facteur de dilution qu’introduisent la non-
participation des femmes invitées et la participation de celles qui n’ont pas été invitées.

Il est possible de faire un ajustement pour le biais de non-participation si I’étude permet la mesure de
la mortalité due au cancer du sein chez les femmes invitées, mais non participantes. La seule étude
qui ait mesuré et rapporté cette donnée est le UK Age Study, ou I'on a observé une mortalité chez
ces non-participantes (0,20 par 1 000 femmes-années) qui était similaire a la mortalité chez les
femmes qui n’étaient pas invitées au dépistage (0,22 par 1 000 femmes-années), indiquant qu’une
analyse selon le dépistage recu (analyse selon le respect du protocole), plutét qu’une analyse selon
Pinvitation (intention to treat) n’introduirait pas de biais. Utilisant une méthode développée par Cuzick
(Cuzick et collab., 1997), les auteurs estiment que la participation au dépistage réduisait la mortalité
due au cancer du sein de 24 %, plutot que la réduction de 17 % rapportée par I'analyse principale.

Puisque les autres essais n’ont pas rapporté I'information qui permettrait de faire cet ajustement,
nous faisons un ajustement global qui tient compte du degré de dilution présent dans I'ensemble des
essais.

Ce biais de non-participation venant d’un contraste de 65 %, les résultats doivent étre ajustés par un
facteur de1,54, soit 1/0,65. La validité d'un tel ajustement qui examine I'effet de I'intervention sur les
seules participantes dépend de la comparabilité de la population des participantes avec celle des
deux groupes de non-participantes, celles du groupe expérimental et celles du groupe témoin. Cette
validité ne peut étre enti€rement garantie pour les essais analysés, car il manque régulierement des
informations sur les femmes qui n’ont pas participé au dépistage, a la fois celles qui y ont été invitées
et celles qui étaient dans le groupe témoin. L’ajustement pour un biais présent dans les essais (la
non-participation du tiers de la population et une sous-estimation d'un tiers de I'effet) introduit
potentiellement une nouvelle source de biais — le biais de sélection —, qui sera discuté dans la
prochaine section.
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4.2.2 EFFET DU BIAIS DE SELECTION

Ce biais peut étre introduit dans des études expérimentales, lorsqu’on compare les taux de mortalité
due au cancer du sein chez les participantes et chez les non-participantes. De la méme facon, il peut
étre présent dans des études non expérimentales qui comparent directement les femmes qui ont
choisi de participer avec les femmes qui ont choisi de ne pas participer, par exemple dans les études
de type cas-témoin ou les études de cohortes.

Un tel biais pourrait, en principe, étre positif ou négatif. Si, par exemple, les femmes ayant un risque
plus élevé d’avoir le cancer du sein (par exemple, les femmes ayant des antécédents familiaux de
cancer du sein) sont celles qui participent plus activement au dépistage, on aura un biais réduisant
I’effet apparent du dépistage. Si par contre, les femmes participant au dépistage sont celles qui ont
un profil de risque moins élevé, parce qu’elles ont des habitudes de vie qui protégent contre le
cancer, ou parce qu’elles ont un acces plus facile a des soins de qualité, le biais inverse sera présent,
produisant un effet apparent plus important que I’effet attribuable au dépistage.

Plusieurs chercheurs ont évalué si un tel biais est réellement présent et ont tenté de mesurer son
ampleur. Les analyses du profil de risque des participantes au dépistage indiquent parfois un biais
positif et parfois un biais négatif. Par exemple, Dubin et collab. (1987) ont déterminé que les
participantes au dépistage identifiées par des études cas-témoin (voir section 4.4) avaient
généralement un risque de cancer plus élevé. Friedman et Dubin (1991) ont identifié le méme
phénoméne dans une étude cas-témoin fondé sur I’essai NY-HIP. Par contre, Moss et collab. (1992),
dans une étude cas-témoin du UK Trial of Early Detection of Breast Cancer, ont trouvé le contraire,
les participantes ayant un risque de cancer plus bas que les témoins.

Duffy et collab. (2002) ont proposé une méthodologie pour mesurer ce biais a partir de données
publiées dans les essais randomisés, regardant le risque des femmes invitées au dépistage, mais qui
n’ont pas participé, comparé au risque des femmes non invitées au dépistage. lls proposent un
facteur d’ajustement qui est fonction du rapport des cotes et du taux de participation mesurés par
une étude de cas-témoin, ainsi qu’un facteur provenant d’essais publiés, soit le risque de décés par
cancer du sein chez les femmes invitées au dépistage, mais qui n’ont pas participé, par rapport au
risque de décés chez les femmes qui n’ont pas été invitées au dépistage. Un tel facteur peut étre
calculé et appliqué a différents types d’études pour compenser |'effet d’un tel biais, ce facteur étant
différent d’'une étude a I'autre (puisqu’il dépend du ratio des taux mesuré par I’étude et du taux de
participation). Dans les exemples inclus, les femmes qui ne participent pas au dépistage avaient un
ratio des taux variant de 0,97 (étude de Goéteborg) a 1,69 (essai de Malmd), avec une moyenne de
1,36, voulant dire que les non-participantes avaient 1,36 fois plus de risque de mourir du cancer du
sein. D’autres auteurs ont obtenu des résultats différents, par exemple dans les études européennes
de type cas-témoin, ce facteur variait entre 0,84 et 1,17 (Broeders et collab., 2012).

4.2.3 EFFET DU DELAI D'IMPACT SUR LA REDUCTION DE LA MORTALITE

Un dépistage est bénéfique s’il permet le diagnostic d’un cancer qui en est a une phase préclinique
et non symptomatique et qu’il permet un gain pronostique lié a un traitement précoce. Dans tous les
essais analysés, les résultats sur la réduction de la mortalité due au cancer du sein ont été présentés
comme la somme de tous les déces dés le début du dépistage. Ce délai d’impact est reconnu par
certains chercheurs qui font des modélisations; soit que I’effet du dépistage se produit graduellement
dans les cing premiéres années de suivi (Barratt et collab., 2005), soit qu’une période d’au moins
cing ans est nécessaire avant que les effets du dépistage puissent se manifester, d’ou la nécessité
d’essais avec un suivi a long terme (Marmot et collab., 2013). Or, ces auteurs n’expriment pas la
conclusion logique voulant que les essais randomisés, qui ont tous comptabilisé les décés survenant
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durant ces premieres années, aient ainsi dilué leur mesure de I’effet du dépistage. Les déces qui se
produisent dans les premiéres années suivant le début du dépistage surviennent pour des individus
dont le cancer était déja tres avancé lors du dépistage; le dépistage ne peut pas avoir un effet sur
ces tumeurs avancées, voire métastatiques.

Cette problématique est plus importante pour les essais ou une fraction importante des décés se
produit dans la période qui précéde le début de I'effet bénéfique du dépistage. Dans le cas des
femmes de 70 ans et plus, ce défaut est amplifié, puisque nous savons que le temps de séjour est
plus long pour ce groupe d’age. Si le délai avant les premiers effets bénéfiques du dépistage est de
7 a 10 ans aprés 70 ans, alors une majorité du temps de suivi des essais aura eu un effet dilutif sur
les résultats.

Hanley et collab. (2013) ont examiné les cing essais qui présentaient, dans un tableau ou dans un
graphique, les décés par année de suivi, pour déterminer la valeur asymptotique (steady-state) qu’un
programme de dépistage a long terme pourrait s’attendre a produire chez des femmes de 50 a

69 ans (voir tableau 9). lls n’ont pas inclus les résultats de I'essai d’Edimbourg (retranché par la
plupart des méta-analyses, dont celle du Groupe de travail canadien), ni ceux des deux essais
canadiens (pour lesquels les données n’ont pas été publiées), ni du UK Age (qui s’adressait a des
femmes plus jeunes).

Tableau 9 Réduction de mortalité avec et sans considération du délai d’impact
% Réduction de la mortalité sans % Réduction de la mortalité en
considération du délai d’impact considérant la valeur asymptotique
Essai Données publiées* Données esti;?;i .par Hanley et
HIP-NY 22 44
Malmé 18 50
Two County 33 59
Stockholm 32 44
Goteborg 21 38
Moyenne pondérée** 28 50

*  Publications originales, citées dans la revue UK Panel (Marmot et collab., 2013).
**Moyenne de réduction de la mortalité due au cancer du sein, pondérée par le nombre de femmes dans le groupe invité.

Les auteurs concluent que tous ces essais suggerent que I'effet d’un dépistage offert pendant

vingt ans, entre ’age de 50 et 69 ans, serait suivi environ cing ans plus tard par une réduction de la
mortalité, réduction qui s’appliquerait aux femmes de 55 a 74 ans. Cette réduction de la mortalité se
situerait entre 38 % et 59 %. A noter que cette estimation ne tient pas compte du fait que les taux de
participation étaient nettement inférieurs a 100 %. Leurs calculs indiquent que le délai d’impact (ou
délai avant I’effet), a lui seul, aurait réduit la performance de 50 % a 28 %, ou, inversement, que la
réduction obtenue par les essais devrait étre augmenté de 1,79 fois (= 50 %/28 %) pour refléter
impact réel apres un délai initial.
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4.2.4 EVALUATION DE L'ENSEMBLE DES FACTEURS DE DILUTION SUR LES RESULTATS

La participation sous-optimale (facteur de dilution), le biais de sélection (facteur d’augmentation) et le
délai d’impact (facteur de dilution) en raison des déces initiaux, sont trois facteurs qu‘il est possible
d’estimer pour déterminer I'effet qu’ils représenteraient dans des essais idéaux de dépistage
mammographique, apres quelques années sans effet. Ces facteurs semblent transcender les
groupes d’age étudiés dans les ECR, d’ou I'intérét a les considérer pour notre analyse.

Nous avons examiné les preuves scientifiques de la performance de la mammographie de dépistage
provenant de différentes sources, et les facteurs d’ajustement qu’il serait raisonnable d’appliquer a
chacune de ces sources. L’interprétation des essais aurait eu tendance a diluer leurs effets par un
facteur de 1,54 du fait qu’environ le tiers des femmes invitées au dépistage n’ont pas participé, et
malgré le fait qu’un certain nombre de femmes non invitées y ont eu recours.

Un biais de sélection peut intervenir lorsqu’on compare les femmes participant au dépistage avec
celles qui n’ont pas été invitées, augmentant artificiellement la performance apparente. En
s’appuyant sur les données provenant des quatre essais suédois et de I’essai Canada-1, Duffy et
collab. (2002) ont calculé que ce facteur est de 0,97 a 1,69, avec une moyenne pondérée de 1,36
dans ces cinq essais. La revue systématique de Broeders et collab. (2012) a indiqué que les études
cas-témoins qui ont mesuré ce biais arrivaient a des corrections moindres, allant de 0,84 a 1,17. Aux
fins de notre analyse, nous retiendrons I'estimation de Duffy et collab., qui se fonde sur les mémes
ECR que nous voulons ajuster ici.

La méthodologie des essais, comptant les décés par cancer du sein des la premiere année de suivi,
aurait pu diluer la performance mesurée du dépistage d’un autre facteur de 1,79. Le tableau 10
résume notre estimation de ces trois facteurs qu’il faudrait appliquer aux résultats des essais
randomisés pour estimer I’effet, sans biais, d’un essai qui considére la participation au dépistage,
aprés un laps adéquat de temps, en ajustant pour le biais de sélection. Le calcul de I'effet total de
ces ajustements est le résultat de la multiplication des trois facteurs. Cela donne une valeur
approximative du facteur final par lequel il faudrait multiplier I'estimation de la réduction de la
mortalité mesurée par les essais, si I'on veut estimer I'effet d'une participation réguliére au bout d'un
certain laps de temps.

Nous reconnaissons que ces facteurs dilutifs et anti dilutifs sont connus sans grande précision. lls
sont mentionnés ici pour illustrer 'ampleur possible des déviations des résultats de ces études. La
présence de ces déviations, introduites en partie par les méthodes d’analyse, implique que les essais
randomisés sous-estiment la performance qu’un programme de dépistage pourrait offrir aux
participantes et ne rapportent que la moitié des bénéfices réels.

Tableau 10 Facteurs pouvant biaiser la performance mesurée du dépistage
mammographique dans les essais

Dilution due ala non  Augmentation due Dilution due au
S N . . o 1 Effet total de ces
participation et a la au biais de délai d’effet aiustements
contamination’ sélection? des déces® l
Facteur multiplicatif 1,54 1/1,36 1,79 ~ 2,0

' Voir section 4.2.1.
2 Voir section 4.2.2.
3 Voir section 4.2.3.
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4.2.5 APPLICABILITE DES RESULTATS AUX CONTEXTES DIAGNOSTIQUE ET THERAPEUTIQUE ACTUELS

Les essais mesurent les effets d’une longue cascade d’actes diagnostiques et thérapeutiques visant
a réduire la mortalité, mais en 2015, ces actes sont assez différents de ceux pratiqués dans les
années 1960 a 1990, quand les essais ont eu lieu. Les technologies de la mammographie se sont
beaucoup améliorées depuis, permettant I'identification de cancers a un stade plus précoce que ce
qui était possible en 1960. Ces améliorations constantes incluent la réduction de la dose,
I’augmentation du contraste par des filtres, la numérisation des images, un meilleur positionnement
et une meilleure compression du sein pour avoir une image plus compléte et plus claire (Jaffe et
collab., 2008). Parallelement, on sait que les femmes consultent un médecin lorsque les symptémes
de leur cancer sont plus subtils que ce qui était la norme en 1960, menant aussi a la détection de
cancers plus précoces, ce qui aurait tendance a réduire 'avantage d’une mammographie de
dépistage (Miller et collab., 2014).

Les progres constants en chirurgie, chimiothérapie, radiothérapie et hormonothérapie ont amélioré le
pronostic du cancer du sein, a la fois pour les cas qui sont détectés grace au dépistage et aussi pour
ceux qui sont diagnostiqués sans dépistage. Ceci a changé I'ampleur des avantages comparatifs
associés au diagnostic précoce offert par la mammographie ou lors de la manifestation de
symptdmes. Le diagnostic d’un cancer a un stade précoce a I’avantage de permettre a la patiente de
bénéficier de la performance des traitements curatifs en comparaison avec la performance des
traitements pour les cancers diagnostiqués par symptémes, correspondant souvent a des stades
plus avanceés.

Pour illustrer ce phénomeéne, on peut considérer la survie relative estimée pour différents stades de
cancer avec de nouveaux traitements et des traitements datant des années 1990, dits anciens. La
modélisation faite par AdjuvantOnline.com? (Ravdin et collab., 2001) permet d’estimer le taux de
rechute a 10 ans avec des thérapies employées dans les années 1990 (hormonothérapie a
tamoxiféne, chimiothérapie de premiére génération de type CMF), en les comparant avec le taux de
rechute obtenu avec des thérapies plus récentes (inhibiteurs d’aromatase, chimiothérapie de

3° génération avec anthracyclines de type TAC*6, FEC-100*3 — D*3). Peu de rechutes ayant lieu
aprés 10 ans, le complément de ce taux constitue une estimation raisonnable du taux de guérison,
surtout lorsqu’il s’agit d’estimer le ratio de deux taux qui sont sujets a la méme erreur. Nous prenons
deux stades d’avancement du cancer du sein, et comparons la réduction de mortalité qu’on
obtiendrait en avancgant le stade de T1cN1 a T1cNO, avec les anciens et avec les nouveaux
traitements (voir tableau 11).

2% Cette application, utilisée par des cliniciens pour favoriser un choix éclairé au moment de la décision de prescrire un

traitement pour le cancer, utilise une modélisation établie sur des facteurs de risque (age, sexe, taille de la tumeur,
présence de ganglions, etc.) pour calculer des probabilités de survie, selon différents choix thérapeutiques.
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Tableau 11 Exemples des calculs de réduction de la mortalité pour certains traitements,
comparant des stades différents et leur taux de mortalité

A:T1cNO* B:T1cN1*
Létalité avec traitements des années 90° (%) 12,3 21,9
Réduction relative : (B-A)/B 44 %
Réduction absolue: B-A 9,6 %
Létalité avec traitements de pointe* (%) 6,7 12,1
Réduction relative : (B-A)/B 45 %
Réduction absolue : B-A 54 %

*

Exemple considéré : risque de récidive de cancer avant 10 ans, chez une femme de 59 ans ayant un niveau de morbidité
moyen pour des femmes de cet age, récepteurs hormonaux positifs, grade non défini; comparaison des traitements de
1™ génération vs traitements de pointe; T1c : tumeur de 1 a 2 cm; NO : aucun ganglion impliqué; N1 : tumeur présente
dans 1 a 3 ganglions axillaires.

® Le traitement des années 1990 consiste en tamoxiféne et chimiothérapie de premiére génération de type CMF.

*  Le traitement de pointe considéré ici correspond & inhibiteurs d’aromatase et chimiothérapie de 3° génération avec
anthracyclines de type TAC*6, FEC-100*3 — D*3.

L’avantage relatif de détecter une tumeur de 1 a 2cm, sans atteinte ganglionnaire, comparé a une
tumeur de méme taille mais avec un a trois ganglions positifs, c’est de réduire la mortalité de 45 %;
avec les taux de létalité qui prévalaient en 1990, la réduction était similaire, 44 %, mais a partir d’'un
niveau plus élevé. Ces progres thérapeutiques ont tendance a faire en sorte que I'amélioration du
diagnostic du cancer, a des stades moins avancés, produit une moindre amélioration absolue des
taux de mortalité (différences des taux de mortalité), sans nécessairement modifier la réduction
relative (pourcentage de réduction de la mortalité).

La réduction du taux de mortalité mesurée par les essais représente ainsi un indicateur juste de la
réduction relative (ratio) de la mortalité associée au cancer du sein, mais probablement pas de la
réduction absolue (différence). L’évolution des techniques diagnostiques et thérapeutiques fait en
sorte qu’un programme de dépistage moderne aura sans doute une performance différente, ce qui
pourrait étre estimé en mesurant la performance de ces deux composantes (diagnostique et
thérapeutique) séparément.

4.3 Lesrevues et méta-analyses des essais cliniques

De nombreuses revues de la littérature ont examiné les résultats des neuf mémes essais cliniques
randomisés (ECR) mentionnés dans les sections précédentes. La plupart de ces revues présentent
les résultats pour tout age et aussi selon les groupes d’age. |l arrive parfois qu’on exclit des essais
jugés comme étant de faible qualité méthodologique. Selon les groupes d’age présentés et selon les
essais retenus, cela peut donner des résultats |égerement différents et influer sur la signification
statistique des résultats. Plusieurs revues ont été publiées depuis 2005, et nous nous sommes
concentrés sur sept d’entre elles, sélectionnées en fonction de I'influence de leurs recommandations,
et pour certaines d’entre elles, de la présence de méta-analyse ou de modélisation en lien avec le
groupe d’age des femmes de 70 a 74 ans.

Les revues du groupe de travail américain U.S. Preventive Services Task Force (USPSTF 2009;
Nelson et collab., 2009), du groupe de travail canadien (GECSSP 2011; Fitzpatrick-Lewis et collab.,
2011) et du groupe de travail britannique présidé par Marmot (Independent UK Panel 2012; Marmot
et collab., 2013) ont toutes examiné les mémes neuf essais, mais en choisissant parfois des
publications différentes. Ces trois revues ont choisi d’exclure I’essai d’Edimbourg. La revue
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américaine inclut les mémes essais que la revue canadienne, a I’exception d’une partie de I'essai
Two County (la partie Kopparberg). Le tableau 12 résume les résultats de ces trois méta-analyses.

Tableau 12 Ratio des taux de mortalité due au cancer du sein, selon trois revues
USA, 2009 Canada, 2011 UK, 2012
(USPSTF) (GECSSP) (Independent UK Panel)
39-49 ans 0,85 (0,75-0,96) 0,85 (0,75-0,96) n.d.
50-59 ans 0,86 (0,75-0,99) 0,82 (0,68-0,98) n.d.
60-69 ans 0,68 (0,54-0,87) 0,69 (0,57-0,83) n.d.
70-74 ans 1,12 (0,73-1,72) 0,68 (0,45-1,01) n.d.
Tout age n.d. 0,82 (0,74-0,91) 0,80 (0,73-0,89)
50-69 ans n.d. 0,79 (0,68-0,90) n.d.
50 ans et plus n.d. n.d. n.d.

Comme nous I'avons noté a la section 4.1.1, une bonne compréhension de la nature des groupes
d’age est importante pour bien appliquer les résultats de ces essais a la pratique du dépistage. La
réduction de la mortalité d’environ 31-32 % qu’on attribue aux femmes de 60-69 ans est celle qu’on
obtiendrait en invitant des femmes de 60 a 69 ans a six ans de dépistage, continuant jusqu’a I’age de
75 ans, et la réduction similaire obtenue pour les femmes commencgant a 70-74 ans est celle
qu’obtiendrait un programme de dépistage qui continue jusqu’a I’aAge de 80 ans.

Ces trois méta-analyses souffrent de trois défauts majeurs. D’abord, il y a un glissement entre le
langage populationnel dans les rapports, ou I'on parle d’une réduction de la mortalité chez la
population « invitée » vers un langage moins précis dans les conclusions, ou I'on parle de la
performance du dépistage (screening reduces breast cancer mortality) (Independent UK Panel, 2012),
sans toujours répéter qu’il s’agit de la performance de I'invitation et non du dépistage comme tel, et
sans faire aucun ajustement pour compenser quant a la participation sous-optimale.

En second lieu, ces méta-analyses ne font aucun ajustement pour le fait que ’ensemble des essais
ont comptabilisé tous les décés dus au cancer du sein, mémes les déces qui surviennent dans les
toutes premiéres années suivant le début de dépistage, alors que la logique et I'expérience des
essais indiquent qu’il n’y a aucun effet du dépistage avant cing a sept ans.

Enfin, comme le tableau 12 I'indique, aucune de ces trois revues n’a estimé séparément la réduction
de la mortalité chez les femmes de 50 ans et plus ou de 60 ans et plus. Toutes ont inclus les données
des femmes de 39-49 ans dans la réduction globale pour tout 4ge, malgré le fait que les essais
suggeérent une réduction de la mortalité plus importante pour les femmes de 50 ans et plus. Cela est
particulierement vrai pour les femmes de 60 ans et plus, ou le dépistage réduit la mortalité de plus de
30 %, méme sans tenir compte des problématiques de dilution et d’augmentation que nous avons
soulevées.
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4.31 LEUSPSTF (2009)

Le groupe U.S. Preventive Services Task Force a publié une revue des enjeux reliés au dépistage
mammographique en 2002 (USPSTF 2002), et I'a mise a jour en 2009 (USPSTF 2009), avec une
insistance particuliére sur le dépistage chez les femmes de moins de 50 ans et chez les femmes de
70 ans et plus. Il a retenu neuf essais randomisés sur le dépistage mammographique, excluant
seulement I'essai d’Edimbourg.

Les auteurs de la revue systématique ont conclu que le dépistage mammographique réduit la
mortalité pour les femmes de 39-69 ans, mais que les données sont insuffisantes pour les femmes de
70 ans et plus. Malgré cette conclusion, et sans expliquer pourquoi, le groupe de travail a décidé de
recommander le dépistage mammographique tous les deux 2 ans, de I’Age de 50 ans jusqu’a I’age
de 74 ans, tout en qualifiant la qualité des preuves soutenant sa recommandation pour les femmes
de 70 a 74 ans comme étant faible.

Ce groupe de travail a annoncé son intention de mettre a jour les recommandations concernant le
dépistage mammographique a la fin de 2015, en particulier, comment la performance du dépistage
peut varier selon I’age ou les facteurs de risque d’une femme, et d’examiner I'intervalle entre les
examens de dépistage.

4.3.2 GROUPE D'ETUDE CANADIEN (2011)

Ce groupe d’étude a fondé ses recommandations (GECSSP 2011) sur une revue faite en 2010 et
publiée en 2011 (Fitzpatrick-Lewis et collab., 2011). Cette revue visait a répondre a une variété de
questions, notamment la performance du dépistage mammographique pour différents groupes
d’age. Les auteurs ont appuyé leur revue sur la revue américaine du USPSTF de I’'année 2009, sans
identifier de nouveaux essais. lls n’ont exclu que I'essai d’Edimbourg. lls ont pu bénéficier d’une mise
a jour du suivi de I'essai des deux comtés de la Suede (Two County), ajoutant des données sur le
comté Ostergotland qui n’avaient pas été incluses dans la revue du USPSTF. Puisque cet essai était
le seul a inclure des données sur les femmes commencant le dépistage apres I’age de 70 ans, et
puisque les résultats différaient pour les deux comtés, cela a donné des estimations qui différaient
principalement pour les femmes de 70 a 74 ans (voir tableau 8).

Il est important de noter que la réduction de risque de 32 % chez les femmes de 70-74 ans est
établie sur un petit nombre de déces, 49 déces chez 10 339 femmes dépistées versus 50 décés chez
7 307 femmes dans le groupe témoin, d’ou le large intervalle de confiance. Par contre, ce résultat
pour ce sous-groupe d’age ne contredit pas le résultat global, indiquant une réduction de 18 % de la
mortalité chez I’ensemble de la population invitée, 18 % chez les femmes de 50 a 69 ans et 31 %
chez les femmes de 60 a 69 ans.

Les auteurs de la ligne directrice notent que le dépistage® de 720 femmes pendant 11 ans (la
période moyenne de suivi des essais randomisés) aurait prévenu un déces par cancer du sein, ce qui
représente environ 1,4 déces par cancer du sein chez 1 000 femmes invitées au dépistage. Cette
analyse ne considere pas la réduction de la mortalité qui pourrait se produire aprés 11 ans de suivi.

30|l serait plus exact de dire I'invitation au dépistage.
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4.3.3 INDEPENDENT UK PANEL (2012)

Cette revue, publiée en octobre 2012, a été produite par un groupe convoqué pour mettre a jour le
rapport Forrest, de 1986, sur lequel le NHS Breast Cancer Screening Programme s’était appuyé en
1988. La revue a été motivée par la publication de nouveaux essais et de nouveaux résultats sur les
essais déja recensés et des données provenant d’études non-randomisées. Son mandat était aussi
de se prononcer sur des débats plus récents a propos des inconvénients associés au dépistage,
notamment les diagnostics excédentaires. Les auteurs ont choisi de ne considérer que les résultats
des 11 essais randomisés (comptant les essais de Malmo, Two County et du Canada comme étant
deux essais distincts dans chaque cas, alors que nous ne considérons que les essais du Canada
comme étant deux essais différents). lls concluent que le ratio des taux de la mortalité due au cancer
du sein était de 0,80 (IC95 0,73-0,89) pour les femmes de tout age. lls observent que les études non
expérimentales montrent des réductions de mortalité supérieures, mais peuvent étre biaisées.

Cette revue mentionne les enjeux de la non-participation d’un nombre important de femmes invitées
et aussi le délai d’au moins cing ans avant que la réduction de la mortalité s’applique. Dans le
premier cas, on mentionne qu’on devrait s’attendre a une dilution par la non-participation d’environ
20 % des femmes invitées, en se référant a un taux de participation de 80 %°'. L'effet de la
contamination dans les essais (participation au dépistage par des femmes non invitées) n’est pas
considéré. En ce qui concerne le délai d’au moins cing ans avant I'effet du dépistage, ce délai est
considéré dans I’estimation de I’age ou la réduction de la mortalité se produira, mais non pas dans
I’estimation de ses retombées sur les résultats du dépistage dans les essais qui ont tous inclus ces
données des premieres années dans leurs calculs.

En ce qui concerne la surdétection, les auteurs considérent que I'estimation la plus fiable provient
des trois seuls essais® dans lesquels les femmes du groupe témoin n’étaient pas invitées a la fin de
la période de dépistage actif, ce qui se traduit par une majoration de 19 % de la proportion du
nombre de cancers (in situ et infiltrants) diagnostiqués pendant la période de dépistage.

Les auteurs estiment que le dépistage permettrait d’éviter 43 déces, mais au prix de I'identification
de 129 cas de surdétection (19 % des 681 cancers identifiés.); ce gain est obtenu aupres de
10 000 femmes de 50 ans invitées au dépistage pendant 20 ans.

4.3.4 AETMIS(2005ET 2009)

L’Agence d’évaluation des technologies et des modes d’intervention en santé du Québec (AETMIS) a
publié des mises a jour des essais sur la mammographie de dépistage en 2005 (AETMIS 2005) et de
nouveau en 2009 (AETMIS 2009). Cette derniere revue faisait suite a la publication des résultats de
essai UK Age en 2008 et incluait une comparaison de la performance du dépistage entre 40 et

49 ans avec le dépistage entre 50 et 59 ans et entre 60 et 69 ans. Méme s’il n’y est pas question
explicitement des femmes de 70 a 74 ans, I'analyse de ’AETMIS a abordé la réduction de mortalité
par cancer du sein en fonction des groupes d’age.

Les essais considérés dans ces deux revues québécoises étaient les mémes que ceux qui sont
présentés ici, sauf pour quelques mises a jour des suivis des huit premiers essais, et I'ajout, dans la
deuxiéme revue, des résultats préliminaires de I'essai UK Age. Dans la premiére revue (2005), on a
conclu que les essais, malgré leurs lacunes, ont démontré une réduction de la mortalité de 'ordre de

81 Ce taux de 80 % représente une approximation du taux de participation au premier cycle de dépistage, le taux moyen
étant de 72 a 74 %, selon nos estimations, dépendant du choix d’essais inclus dans I'analyse.

%2 Les deux essais Malmd (selon la typologie du UK Panel) et I'essai Canada-1.
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9 a 15 %, tous ages confondus, et que cette réduction était supérieure chez les femmes de 50 ans et
plus, de I'ordre de 24 a 29 %. On concluait aussi qu’il y avait de bonnes raisons de croire que des
programmes de dépistage modernes pourraient détecter le cancer a un stade encore plus précoce et
obtenir des réductions de la mortalité supérieures a celles qu’ont enregistrées les essais sur le
dépistage.

Dans la seconde revue (AETMIS 2009), on a conclu que le dépistage mammographique annuel
pouvait réduire la mortalité de 25 % chez les femmes de 40 a 49 ans qui participeraient au dépistage,
et un dépistage bisannuel produirait une réduction de 35 %% chez les participantes de 50 & 69 ans.
La surdétection a été estimée a 10-20 %. Ces paramétres ont été appliqués aux taux d’incidence et
de létalité du cancer du sein, sans dépistage, chez des populations de 1 000 femmes a 40, 50 ou

60 ans, pour produire les effets résumés au tableau 13.

Tableau 13 Calcul par FAETMIS (2009) de la réduction de la mortalité due au cancer du sein
selon ’dge a partir des résultats d’essais randomisés

Nombre de déceés évités Déceés dus a la radiation Cas de surdétection
40-49 ans 0.9 0.5 4
50-59 ans 2,7 0,2 5
60-69 ans 4,2 0,1 7

Ainsi, le dépistage chez les 50-69 ans permettrait de prévenir sept déces (2,7 par le dépistage entre
50 et 59 ans et 4,2 par le dépistage entre 60 et 69 ans) chez des femmes participant a 20 ans de
dépistage (10 cycles). Ces gains seraient obtenus au prix d’un grand nombre d’inconvénients,
principalement les faux positifs, 0,3 déces liés a la radiation et 12 cas de surdétection. Ceci n’est pas
tres différent de I'estimation du UK Panel, qui prédit un gain de 4,3 décés, et 12,9 cas de
surdétection.

Ces deux rapports ont considéré le facteur de dilution occasionné par les non-participants au groupe
expérimental, mais le facteur de dilution di au temps d’apparition des décés, quoique mentionné
comme facteur de dilution, n’a pas été estimé, et on ne I'a pas utilisé pour ajuster les calculs de la
réduction de mortalité.

4.3.5 CENTRE FEDERAL D'EXPERTISE DES SOINS DE SANTE, BELGIQUE (2012)

Cette revue, publiée en 2012 (KCE 2012), a estimé les avantages et inconvénients associés a une
éventuelle extension aux femmes de 70 a 74 ans d’un programme de dépistage mammographique
avec invitation systématique des femmes ayant 50 a 69 ans, ce qui est précisément la question que
se pose le MSSS. Les auteurs ont recensé les études de modélisation et ont produit une nouvelle
modélisation, en utilisant des parameétres applicables a la Belgique. Cette modélisation a comparé
deux cohortes théoriques de femmes de 70 ans, I’'une sans invitation au dépistage (la situation
actuelle ou le dépistage cesse a 70 ans), I'autre ou les femmes continueraient a recevoir une
invitation au dépistage jusqu’a I’&ge de 75 ans. Le taux de participation (estimé a 70 %), la répartition
des cancers détectés et leurs stades, le pronostic des cas selon le stade ainsi que les autres
parameétres déterminant la performance du dépistage ont été les mémes que ceux qui sont connus

3 Dans cette estimation, on a considéré le facteur de dilution occasionné par les non-participants au groupe expérimental,

expliquant que la réduction de la mortalité d’environ 25 %, chez les femmes invitées au dépistage entre 50 et 69 ans, se
traduirait en une réduction de 35% chez les femmes participant a ce dépistage. Le facteur de dilution dG au délai des
déces, quoique mentionné comme facteur de dilution, n’a pas été formellement inclus dans les calculs de la réduction de
mortalité.
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pour la tranche d’age 50-69 ans. Une analyse des nombres d’années de vie sauvées, ajustées en
fonction de la qualité (AVAQ), utilisant des paramétres comme le taux de faux positifs (estimé a
3,5 %) et la qualité de vie associée a différentes conditions de vie, a été réalisée.

On rapporte que selon le scénario de base, le dépistage entre 70 et 74 ans permettrait d'éviter

1,3 décés pour 1 000 femmes qui sont invitées, ce qui représente une réduction de 21 % des déces
par cancer du sein, 13,1 années de vies sauvées, et un gain de 3,9 années de vie ajustés selon la
qualité (AVAQ) (environ un jour par femme invitée, aprés cinqg ans de participation). Un scénario plus
optimiste donnerait un gain de 16,3 AVAQ, alors qu’un scénario plus pessimiste donnerait une perte
de 3,1 AVAQ. On conclut qu’un dépistage systématique chez les femmes de 70 a 74 ans permettrait
de gagner un certain nombre d’années de vie et probablement des gains sur le plan de la qualité de
vie, mais sous des hypothéses pessimistes, pourrait aussi aboutir a une perte en AVAQ. Les auteurs
ne recommandent pas d’étendre I'offre d’un dépistage organisé au-dela du groupe d’age 50-69 ans.
Comme les deux méta-analyses américaine et canadienne, cette revue présume que le dépistage
mammographique entre 70 et 74 ans réduirait la mortalité d’environ 20 %, I'estimation de ce
parametre crucial se fondant sur les résultats des essais randomisés, sans tenir compte des enjeux
de sous-participation et de dilution par le délai d’effet.

Il convient de mentionner que les auteurs de cette analyse étaient sensibles au fait que, plus la
clientéle du dépistage est agée, plus les gains possible en réduction de la mortalité peuvent étre
annulés par la plus forte incidence de mortalité compétitive : « ce risque est d’autant plus élevé que
le cancer est d’évolution lente et que I'espérance de vie de la personne est faible ». Ce raisonnement
est inspiré d’une hypothése utilisée par Barratt (Barratt, 2005) voulant que I'effet sur la mortalité ne
soit pas immédiat, mais s’échelonne de facon linéaire sur les cing premiéres années de suivi. Barratt
a raison d’insister sur le fait que I'effet maximal sur la mortalité n’est pas immédiat, mais toutes les
données indiquent que 'effet du dépistage sur la mortalité est encore plus tardif, débutant non pas
immédiatement mais plutét cinq ans aprés la mise en place du dépistage. Dans le cas des femmes
de 70 ans et plus, cet effet serait encore plus tardif, compte tenu du plus long temps de séjour des
tumeurs du sein chez les femmes plus agées. L’analyse du KCE met en évidence un effet partiel
immédiat et un effet maximal a cing ans qui auront tendance a surestimer I'effet du dépistage chez
cette population ayant un taux de mortalité élevé. Dans notre analyse sur les effets sur la mortalité,
présentée a la section 4.4.2, nous estimons I'effet de ce retardement chez une population plus agée.

4.3.6  ORGANE SCIENTIFIQUE DU SWISS MEDICAL BOARD (2013)

Un groupe multidisciplinaire suisse a révisé la performance de la mammographie de dépistage et a
produit son rapport en décembre 2013 (Organe scientifique, 2013). Utilisant les mémes données
issues des essais randomisés et faisant référence aussi aux revues systématiques anglaise,
ameéricaine et canadienne listées ici, les auteurs concluent que le dépistage se traduit par une
réduction relative de la mortalité due au cancer du sein de 20 % environ. Leur examen des revues
systématiques des études non randomisées les a amenés a conclure, contrairement a I’'étude
anglaise, que ces études montraient un effet plus faible que ce qui avait été estimé dans les essais
randomisés. Pour la surdétection, les auteurs jugent aussi que les données les plus fiables
proviennent des essais Malmo et Canada-1, avec des taux de 10,5 % et 9,7 % respectivement,
citées en se rapportant a la revue UK Panel.

Ce groupe ajoute une étude de I'effet du dépistage sur les années de vie ajustées selon la qualité
(AVAQ), en considérant I'effet de trois cycles de dépistage biannuel et sept ans de suivi subséquents,
et en présumant, suivant I'analyse de Gotzsche et Nielsen (Cochrane Database Syst Rev 2011) que le
dépistage chez les femmes de 50 ans et plus réduirait le risque de décéder du cancer du sein
pendant ces 13 ans de 0,57 % (701 décés sur 122 590 femmes invitées) a 0,41 % (599 décés chez
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146 284 femmes invitées). Ceci représente une réduction absolue®* de 0,16 %, c’est-a-dire

16 femmes sur 10 000 femmes de 50 a 69 ans invitées a six ans de dépistage, ce qui correspond a
une réduction relative de 0,16/0,57 = 28 %. Mentionnons que Gotzsche et Nielsen, dans leur analyse
publiée en 2011 et mise a jour par Gotzsche et Jorgensen en 2013, avaient sévérement critiqué la
qualité des essais randomisés et souligné que le dépistage des femmes de 50 ans et plus n’avait pas
permis de réduire la mortalité de toute cause. A 13 ans de suivi, la réduction de la mortalité due au
cancer du sein était de 10 % dans les quatre meilleurs essais®, et de 19 % en incluant aussi cing
essais dont ils jugeaient que la randomisation avait été sous-optimale®®.

Dans une évaluation économique, le groupe suisse a repris les estimations de Gotzsche et Nielsen et
y a appliqué des estimations du nombre de femmes ayant différents états de santé, selon qu’elles
aient participé au dépistage ou non. Il assigne un niveau de qualité de vie allant de 1,0 (aucun
symptédme) a 0,9 (faux positif, pendant 2-6 mois), 0,6 (premiers mois de traitement d’un cancer), etc.
Pour toutes les femmes avec et sans dépistage, il a calculé toutes les années de vie ajustées de cette
maniére, pendant 13 ans au total, ce qui a donné un nombre quasiment égal d’AVAQ;

129 647,15 pour les femmes dépistées et 129 649,60 pour les femmes sans dépistage, soit une
différence de 1,45 AVAQ en défaveur du dépistage. En réduisant la durée d’une baisse d’AVAQ
associée aux effets psychologiques en cas de faux positifs, d’une durée de six mois a une durée de
deux mois, on obtenait un gain pour le dépistage de 34 AVAQ. A un co(t estimé & 810 CHF ¥

(1 112 $) par femme dépistée, ceci donne 248 000 CHF (340 603 $) par AVAQ, un co(t que les
auteurs jugent défavorable.

Cette analyse est sérieusement grevée par I’hypothese implicite voulant qu’apres 13 ans de suivi il
n’y a aucun gain supplémentaire. Leur modele considére 10 000 femmes de 50 a 69 ans qui auront
six ans de dépistage et sept ans de suivi additionnel, pour un total de 13 ans de suivi. Selon ce
modele, les femmes auront en moyenne 60 ans au début du dépistage, et 63 ans au diagnostic de
leur cancer; 16 femmes auraient la vie sauve a cause du dépistage, mais dans I'absence du
dépistage seraient mortes a 69,5 ans. Puisque la comptabilisation des effets cesse aprés 13 ans,
donc lorsque ces femmes auraient eu 73 ans, on ne considére aucun gain au-dela de 73 ans. Ce
modeéle est curieux, car a 73 ans, une femme a encore une espérance de vie d’environ 15 ans. Cette
extension de vie de 15 ans, chez 16 femmes, devrait normalement ajouter environ 240 années de vie,
ou 228 AVAQ a leur modéle qui considére qu’un an de vie apres le traitement du cancer du sein ne
vaut que 0,95 AVAQ. Le rapport colt-bénéfices, si on ajoutait ces années de vie apres la période de
13 ans, donnerait un rapport de 36 000 CHF (49 442 $) par AVAQ selon leur modéle pessimiste, et de
moins de 31 000 CHF (42 575 $) par AVAQ selon leur modeéle optimiste. Ce seul ajustement aurait
complétement modifié les conclusions du rapport.

4.3.7 GROUPE COCHRANE NORDIQUE (2013)

Gotzsche et Jorgensen (2013) ont révisé les mémes essais randomisés, excluant I'essai d’Edimbourg
a cause de l'inégalité des groupes d’intervention et témoin. lls ont conclu que les trois essais de
meilleure qualité n’ont pas démontré une réduction de la mortalité due au cancer du sein (RT 0,90;
IC95 0,79-1,02), méme si les quatre essais de plus faible qualité ont démontré une réduction (RT
0,75; 1C95 0,67-0,83). L’effet combiné des sept essais était une réduction de 19 % (RT 0,81; IC95
0,74-0,87). Le nombre de mastectomies (partielles et totales) était 31 % plus élevé chez les femmes
affectées au dépistage, ce que les auteurs ont attribué a la surdétection du cancer du sein.

3 On parle d’une réduction absolue lorsqu’on soustrait un taux de I'autre, et d’une réduction relative lorsqu’on en fait le ratio.
% |l s’agit des essais Canada-1, CNBSS-2, Malmé et UK Age.

% || s’agit des essais Géteborg, Two-County (Kopparberg), NY-HIP, Stockholm et Two-County (Ostergétland).

ST Au 2-09-2015, 1 CHF = 1,37 $ canadien.
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lls ont conclu que, méme si on concédait une réduction de 15 % de la mortalité due au cancer du
sein, avec un taux de surdétection de 30 %, seulement un déces serait évité chez 2 000 femmes
invitées au dépistage pendant 10 ans, alors qu’il y aurait 10 traitements de plus chez des femmes qui
n’auraient pas eu de diagnostic de cancer du sein s‘il n’y avait pas eu de dépistage. Ces résultats ont
été reproduits dans un dépliant (Dépliant, 2012), visant a renseigner les femmes sur les avantages et
inconvénients associés au dépistage mammographique.

Cette réduction de la mortalité est beaucoup plus faible que celle qui a été estimée par d'autres
revues. On rapporte que l'invitation de 2 000 femmes au dépistage permet d'éviter 0,7 décés par
cancer du sein, ce qui équivaut a 0,35 déces évités par 1 000 femmes invitées. Par comparaison, une
analyse similaire faite par le groupe de travail canadien (voir section 4.3.2) arrive a une réduction de
1,4 décés chez 1 000 femmes invitées, donc quatre fois supérieure, et I'analyse de TAETMIS (voir
section 4.3.4) estime que la réduction, auprés des participantes, serait de 2,7 déces chez les femmes
de 50-59 ans, et de 4,2 déces chez les femmes de 60-69 ans. Ces grands écarts ne peuvent pas
s’expliquer par les seules différences dans les estimations de la proportion des décés par cancer du
sein évités, qui sont de 15 %, 21 % et 35 % respectivement. La grande différence réside dans le fait
que, dans I'analyse québécoise, on applique cette réduction a tous les décés anticipés chez les
femmes ayant un diagnostic de cancer du sein dans un groupe d’age donné. Par contre, le groupe
canadien applique la réduction (21 %) au nombre de déces qu’on a observés, chez le groupe témoin,
uniqguement dans les 11 ans suivant le début du dépistage, et le groupe Cochrane applique sa
réduction (15 %) aux seuls cas de décées survenant dans les sept ans suivant le début du dépistage
(Getzsche et Jargensen, 2013).

4.4 Les études non expérimentales

Dans une étude observationnelle, ou, plus précisément, une étude non expérimentale, on compare
deux groupes : I'un ayant eu une intervention (par exemple, la mammographie), I’autre pas, mais ou,
contrairement aux essais randomisés, ce choix n’a pas été effectué par le chercheur. Ces études non
randomisées souffrent du fait que les femmes cherchant a participer au dépistage peuvent étre
différentes des femmes qui ne participent pas, introduisant le potentiel d’un biais de sélection.
Comme nous I'avons mentionné a la section 4.2.2, si les participantes au dépistage sont différentes
des non participantes et si, en particulier, leur risque de mourir d’'un cancer du sein est différent au
départ, il est possible qu’un taux de mortalité différent ne soit pas attribuable au dépistage, mais
plutét a d’autres facteurs (par ex. éducation, richesse, accés aux soins) déja présents,
indépendamment du dépistage. Dans I’évaluation des études non expérimentales, il est important de
considérer ce biais possible, et idéalement d’ajuster la performance mesurée pour en tenir compte.

441 ETUDES NON EXPERIMENTALES CHEZ LES FEMMES DE TOUT AGE

Plutét que de présenter ici toutes les nombreuses études non expérimentales, nous nous limiterons a
résumer les résultats des revues systématiques ayant récemment évalué les études non
expérimentales du dépistage mammographique et en particulier les effets observés sur la mortalité
par cancer du sein. Nous regarderons d’abord les études non expérimentales selon la méthodologie
employée, pour ensuite regarder les résultats disponibles sur I'effet du dépistage chez les femmes
ayant 70 ans et plus, et enfin, les modélisations des effets du dépistage.
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Etudes cas-témoin

Walter (2003) a réesumé les sept études cas-témoin qu’il a trouvé en 2003 (études couvrant la période
de 1990 a 1998). Dans leur ensemble, ces études indiquaient une réduction de la mortalité due au
cancer du sein de 56 % (RC 0,44; CI95 % 0,38-0,50), chez les femmes de tout age, avec moins de
bénéfices pour les femmes de moins de 50 ans. L’effet chez les femmes de 50 a 74 ans était une
réduction de 68 % (RC 0,32; CI95 0,28-0,38).

Walter attribue cette performance au fait que ces études mesurent I'effet d’'un dépistage réel, et non
pas une invitation au dépistage avec participation partielle. Plus récemment, Paap (2011) a résumé
six études cas-témoins plus récentes (études couvrant la période de 2000 a 2010), et rapporte des
réductions de mortalité allant de 38 % a 70 %. En général, les études qui ont exclu les premieres
années de dépistage, pour essayer de déterminer I'effet du dépistage a la vitesse de croisiere
(steady-state) ont obtenu des réductions de mortalité plus importantes. Un ajustement pour tenir
compte d’un possible biais de sélection réduisait Iégérement la réduction de la mortalité dans
quelques études et 'augmentait dans d’autres études, avec peu d’effet dans I’ensemble.

Broeders et collab. (2012) ont aussi recensé huit études européennes cas-témoins (études couvrant
la période jusqu’a février 2011). Elles ont toutes eu un ajustement de leurs résultats qui tient compte
de la distribution différente de facteurs de risque chez les femmes ayant participé au dépistage.
Quatre des études ont comparé la mortalité due au cancer du sein chez les femmes ayant participé
au moins une fois au dépistage versus les femmes n’ayant jamais participé, ce qui a I'effet d’inclure
chez les femmes « dépistées » des femmes qui n’ont pas participé régulierement, ceci ayant
tendance a diluer le résultat mesuré. Les résultats étaient analysés de deux fagons, les femmes ayant
eté invitées au dépistage ayant une réduction de mortalité de 31 %, et les femmes ayant participé au
moins une fois au dépistage ayant une réduction de 48 %. Les quatre études ayant considéré
seulement l'invitation a I’étude (celle qui était la plus récente avant le diagnostic du cancer) ont
obtenu des réductions de mortalité plus importantes, avec des RC de 0,51, 0,28 et 0,24
(correspondant a des réductions de 49 %, 72 % et 76 % respectivement; une quatrieme étude a
publié des RC selon le groupe d’age, ceux-ci variant entre 0,71 et 2,92).

Etudes de type « mortalité basée sur les cas incidents »

Broeders et collab. (2012) ont aussi examiné les études qui regardent la mortalité associée aux
cancers du sein diagnostiqués pendant une période ou le dépistage était disponible (incidence based
mortality). Cette approche vise a éliminer la contamination des résultats par des cas de cancer qui
auraient précédé le dépistage. lls ont recensé 20 études européennes qui ont démontré une
réduction moyenne de la mortalité de 25 % chez les femmes invitées au dépistage, et de 38 % chez
les femmes qui ont réellement participé au dépistage. Njor et collab. (2012) se fondent sur les mémes
études européennes qui ont une estimation établie sur les cas incidents, avec les mémes résultats.

Etudes de type « tendance »

Harris, Yeatts et collab. (2011) ont recensé I'ensemble des études de cohortes et études écologiques,
observant de grandes variations dans les résultats, les résultats allant d’aucune réduction de
mortalité par cancer du sein jusqu’a des réductions de I'ordre de 40 %. Les auteurs sont d’avis que
les études observationnelles tendent a confirmer que le dépistage réduit la mortalité, mais que I'effet
est moins fort que ce qui a été déterminé dans les essais randomisés. lls jugent que les problemes
méthodologiques détectés sont assez importants pour qu’on doute de I'utilité de ces études pour
nous éclairer sur la magnitude de la réduction de mortalité.
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Broeders et collab. (2012), ont recensé les études européennes de types « tendance » (trend studies).
lls ont distingué 17 études, qu’ils ont sous-classifiées en 1) descriptions de tendances dans la
mortalité due au cancer du sein, en comparant des périodes avant et aprés I'introduction d’un
programme de dépistage; et 2) des études avec d’autres méthodologies, dont la modélisation de
cohortes de groupes d’age, qui cherchaient a évaluer les retombées de I'introduction du dépistage.
Compte tenu de I’hétérogénéité des types de méthodologies et de comparaison, ils n’ont pas essayé
de produire une estimation globale de la réduction de la mortalité associée a I'introduction des
programmes de dépistage en Europe.

4.4.2 ETUDES NON EXPERIMENTALES CHEZ LES FEMMES DE 70 ANS ET PLUS

Alors que les femmes de 70 ans et plus ont une faible représentation dans les études expérimentales
de type ECR, on trouve dans la littérature scientifique quelques résultats d’études observationnelles.

Dans une étude suédoise (Jonsson et collab., 2003), on a employé deux méthodes de calcul pour
estimer les effets du dépistage, méthodes qui ménent a des résultats assez différents. La premiére
méthode, par surplus de mortalité, conduit a une réduction estimée de la mortalité de 18 % aprés un
suivi de 10,1 années ou de 24 % apres correction pour diverses sources de biais (biais de I'intervalle
latent ou « lead time bias », par exemple). Cette réduction estimée de la mortalité tombe a 3 % ou

6 % lorsque les auteurs ont recours a d’autres méthodes pour établir les causes individuelles du
déces.

Galit (2007) a recensé les études qui examinaient la performance de la mammographie chez les
femmes de plus de 74 ans et a trouvé sept études, dont trois ont examiné la réduction de mortalité
associée au dépistage, et quatre ont examiné a quel point la mammographie a réussi a changer
favorablement la distribution des stades au moment du diagnostic, en augmentant la proportion de
stades peu avancés. En ce qui concerne la mortalité, McCarthy et collab. (2000) ont calculé des taux
de mortalité plus élevés chez les femmes qui n’avaient pas eu de mammographie dans les deux ans
précédant leur diagnostic de cancer. McPherson et collab. (2002) ont comparé la survie des femmes
dont le cancer du sein était diagnostiqué par le dépistage, versus cliniquement, et ont aussi trouvé
des taux de mortalité beaucoup plus élevés chez les femmes sans dépistage. Mais nous sommes
d’accord avec Galit et collab. qui concluent que ces deux études comportaient trop de sources de
biais et d’autres problemes méthodologiques pour que ces résultats soient convaincants. Enfin, une
étude cas-témoin (van Dijck et collab.,1994), sujette elle aussi a beaucoup des mémes biais, a
calculé un taux de décés dl au cancer du sein plus élevé chez les femmes de plus de 75 ans
participant au dépistage que celles qui n’y participaient pas, peut-étre parce que les femmes
répondant a I'invitation au dépistage avaient parfois des symptomes qui les inquiétaient.

En ce qui concerne les études mesurant les stades de cancer détectés par le dépistage, quatre
études ont été repérées. Smith-Bindman et collab. (2000) ont démontré des probabilités de trois a
cing fois plus élevées d’avoir un diagnostic de cancer in situ, local ou régional, alors que le nombre
de cancers métastatiques était plus bas, avec un ratio des taux de 0,69. L’étude était grevée par des
probléemes de mauvaise classification (des femmes sans dépistage, mais ayant des mammographies
diagnostiques pouvaient étre classifiées comme étant des participantes) et il n’y a pas eu
d’ajustement pour des facteurs de confusion telle I'histoire familiale de cancer du sein. McCarthy et
collab. (2000) ont aussi trouvé qu’'une mammographie de dépistage préalable au diagnostic du
cancer du sein était associée a un stade plus précoce, méme aprés ajustement pour des facteurs de
confusion, et ce résultat était encore plus vrai pour les femmes plus &gées. Randolph et collab.
(2002) ont trouvé la méme tendance, méme apres ajustement pour des facteurs de confusion, et les
résultats ajustés démontraient une taille tumorale moyenne de 22,7 mm chez les femmes de 75 ans
et plus ayant eu un dépistage, alors que la taille moyenne était de 33,4 mm chez les femmes sans
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dépistage. Gabriel et collab. (1997), dans une étude beaucoup plus petite, ont aussi trouvé que les
tumeurs avaient une taille plus petite d’environ 1 cm chez les femmes participant régulierement au
dépistage.

Ces résultats, pris ensemble, suggérent que le dépistage est efficace pour déceler des tumeurs de
plus petite taille et pour réduire la mortalité subséquente. En particulier, les études cas-témoin
suggeérent que la réduction de la mortalité est beaucoup plus importante que I’estimation de 20 %
issue des essais randomisés, sans ajustement. Cette conclusion s’appliquerait aussi bien aux
femmes plus 4gées qu’aux femmes de 50-69 ans. Mais si les études observationnelles ont le mérite
de présenter les effets du dépistage dans un contexte réel de dépistage et représentent un dépistage
mammographique plus récent, il faut reconnaitre que la qualité méthodologique de ces études est
variable, et qu’elles ont toutes un fort potentiel de biais de sélection qui est impossible a éliminer
complétement par des ajustements statistiques.

4.4.3 MODELISATIONS

Une facon de modéliser les effets du dépistage mammographique est de considérer la distribution
des stades des cas de cancer détectés chez les femmes participant au dépistage, avec une
estimation de la mortalité associée a chaque stade, et de comparer le nombre de décés qui
découlent de ces cas avec la mortalité qui serait associée aux cas détectés chez des femmes qui ne
participent pas au dépistage. Ceci a le mérite de produire des estimations qui tiennent compte des
progres thérapeutiques, et potentiellement, de produire des estimations plus récentes sur le potentiel
de la mammographie moderne d’identifier des cas.

Plusieurs auteurs ont produit des simulations des effets potentiels d’un dépistage systématique chez
les femmes plus agées a I'aide de modélisations afin de pallier le manque d’études. Une revue
récente par Walter et collab. (2014) recense trois modélisations récentes qui regardent
spécifiquement les retombées d’une extension du dépistage au-dela de 'age de 70 ans. Le

tableau 14 résume ces trois modélisations de la réduction de la mortalité, des faux positifs et de la
surdétection, discutés dans la section suivante, qui sont attendus si I’on fait du dépistage entre I’dge
de 70 et 79 ans.

Tableau 14 Estimations des principaux effets du dépistage chez les femmes de 70 a 79 ans,
selon trois modélisations

Chez 1 000 femmes participant au dépistage
entre 70 et 79 ans

Déceés par cancer Faux positifs Cas de

Fréquence du dépistage du sein évités surdétection
Barratt et collab. (2005) tous les 2 ans 2 140 10
Mandelblatt et collab. (2009) tous les 2 ans 1-4 n.d. n.d.
Schousboe et collab. (2011) tous les 3-4 ans 1-3 120-250 n.d.
Moyenne 2 200

Avec un modele de Markov, Barratt et collab. (2005) ont comparé un dépistage chez les femmes de
50 a 79 ans avec un dépistage chez celles de 50 a 69 ans, appliquant la méme réduction de la
mortalité aux femmes plus agées. Deux déces évités étaient au prix de 10 cas de surdétection et
140 faux positifs. Mandelblatt et collab. (2009) ont fait la méme comparaison, avec de multiples
modeles, arrivant a 1-4 déces évités, selon le modeéle retenu, avec 240 faux positifs, sans estimation
des cas de surdétection. Schousboe et collab. (2011) ont examiné les effets d’un dépistage tous les
3-4 ans, entre 70 et 79 ans, utilisant un modele de Markov. lIs ont estimé qu’un tel dépistage pouvait
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éviter 1-3 déces, au prix d’un risque de 12 a 25 % d’un faux positif pendant ces 10 ans de dépistage.
Dans les trois cas, ces modélisations s’appuient sur des paramétres connus avec imprécision,
notamment la réduction de la mortalité et le nombre de cas de surdétection. Ces modélisations ne
fournissent donc pas de nouvelles estimations de ces phénoménes, mais permettent plutot de
traduire ces parameétres en impact aupres de 1 000 femmes qui y participent.

Au Québec, Vandale et collab. (2009) ont estimé les bénéfices du PQDCS aupres de sa clientéle cible
des femmes de 50 a 69 ans avec plusieurs méthodologies. Celles-ci sont assises d’une part sur les
différences entre les taux de mortalité avant et apres la mise en place du programme, et d’autre part
sur la comparaison entre les personnes dépistées et non dépistées, pendant les premieres années du
programme. Les estimations varient en fonction des méthodes de calcul et de comparaison des
populations employées®. Pour la période de 1998 a 2003, cette réduction de mortalité se situerait
entre 7 % (CI95 % 1-13 %) et 11 % (CI95 % 1-21 %) chez les femmes admissibles au dépistage, et
entre 35 % (CI95 % 23-48 %) et 41 % (CI95 % 28-52 %) chez les participantes au dépistage.
Aucune de ces analyses ne s’est toutefois attardée a évaluer les effets du dépistage chez une
clientele plus agée, puisque le programme ne cible pas ces femmes et ne collige donc pas de
statistiques a leur égard.

4.5 Meilleure estimation de la réduction de la mortalité

Le tableau 15 résume les différentes estimations expérimentales et non expérimentales qui
s’appliquent au dépistage, selon les sources recensées, et en ajustant d’une les essais pour tenir
compte des deux facteurs de dilution, et d’autre part les études non expérimentales pour tenir
compte du biais de sélection.

Tableau 15 Résumé des réductions de mortalité provenant de différentes études sur la
performance du dépistage mammographique

Type d’étude Brut/ajusté Tout age 52;‘29 52;754 60> a=ns 72;‘754 Source

Essais Bruts 19%  21% - 31% 3% [Lednes
Ajustés* 38 % 42 % ; 63 % 65 % zﬁtsrt‘;mem

Non expérimentales :

cas-térr:)oin Bruts 81% i i ) ) (82230162(1)ers
Ajustés™ 48 % ; ; - ; (8250192")%
Bruts 56 % - 68 % - - Walter (2014)

’l:l/l%r; expérimentales — Bruts o5 94 _ _ _ _ (|322)01e2d)ers
Ajustés™ 38 % ; ; - ; (8250192")%

MBI : mortalité basée sur cas incidents (incidence based mortality).
*  Données ajustées par nous pour les deux facteurs de dilution et le facteur de biais de sélection; voir tableau 10.

** Données ajustées pour non-participation; ajustées pour biais de sélection par les auteurs respectifs des études recensées
par Broeders et collab., 2012.

% Les méthodes employées sont : La comparaison de la mortalité par cancer du sein chez les participantes avec celle des
non participantes au dépistage; la comparaison du nombre de déces par cancer du sein observé avec dépistage avec
celui attendu sans dépistage (Morrison, 1992; Sasieni, 2003); la comparaison de la mortalité post PQDCS avec la mortalité
pré PQDCS chez les femmes sans cancer du sein au début de la période (Tabar et collab. 2003); et la comparaison des
tendances observées et attendues dans la mortalité post PQDCS (projection).
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Nous concluons qu’il est fort probable que le bénéfice associé au dépistage mammographique, chez
la femme qui y participe, dépasse nettement le 20 % qui est souvent rapporté dans les méta-
analyses des essais randomisés. D’abord, parce que ces données s’appliquent aux femmes de tout
age, incluant les femmes de moins de 50 ans pour qui la réduction est moindre; la réduction chez les
femmes de 60 ans et plus est de plus de 30 %. Mais surtout, parce que ces données refletent des
facteurs de dilution importants; une fois ajustés, leurs résultats indiquent une réduction de plus de
40 % chez les femmes de 50 ans et plus, et de plus de 60 % pour les femmes de 60 ans et plus. Les
ajustements proposés, donnant une réduction de I’ordre de 40 a 60 %, concordent bien avec les
études non expérimentales qui comparent les femmes participant au dépistage avec les femmes qui
ne participent pas, méme lorsqu’on ajuste pour le biais de sélection. Les données chez les femmes
commencgant le dépistage apres 70 ans, et allant jusqu’a 80 ans, sont beaucoup moins nombreuses,
sans signification statistique, mais donnent une réduction du méme ordre que pour les femmes de
60 ans et plus. On peut donc résumer qu’il est plausible que la réduction de la mortalité, chez les
femmes qui participent régulierement au dépistage, apres un certain laps de temps, passe de 25 %
chez les femmes de 40-49 ans a 40 % chez les femmes de 50-59 ans et plus de 50 % chez les
femmes de 60 ans et plus.

Tableau 16 Résumé de notre meilleure estimation des réductions de mortalité par cancer
du sein associées a la participation au dépistage, a différents ages

40-49 ans 50-59 ans 60-69 ans 70 ans et plus

Réduction de la mortalité 25 % 40 % >50 % >50 %

4.6 Inconvénients liés au dépistage

Nous aborderons ici les principaux inconvénients associés au dépistage, en y apportant une réflexion
particuliere sur 'influence de I’dge sur 'incidence de ces inconvénients. Les inconvénients les plus
fréquemment abordés sont le plus grand nombre d’examens diagnostiques a la suite a des faux
positifs, le traitement des cas de surdétection, et la radiation ionisante a laquelle la mammographie
expose la participante.

4.6.1  FAUXPOSITIFS

Par définition, la mammographie de dépistage ne vise pas a établir un diagnostic définitif des le
premier examen, mais plutot a identifier des individus ayant une plus grande probabilité d’avoir un
cancer. Le taux de résultats positifs®® est variable d’un programme de dépistage a un autre, et dans
un méme programme il varie d’un radiologiste ou d’un centre & un autre (Brisson et collab., 2003) et
dépend de facteurs comme la présence ou I'absence d’une double lecture, la formation des
radiologistes, leur volume de lecture, la proportion des examens qui sont des premiers examens. Par
exemple, en Angleterre, dans le programme du National Health Service, ce taux était de 3,4 % pour
les femmes de 65-70 ans et de 3,9 % pour les femmes de 70 ans et plus. Par contraste, au PQDCS,
le taux était de 11,7 % pour les femmes de 50 a 69 ans en 2012 et 2013*'. Une analyse des données
en 1999 indiquait qu’il n’y avait pas de variation significative entre les groupes d’age 50-54, 55-59,
60-64 et 65-69 ans. Par contre, le premier cycle de dépistage est associé a des niveaux d’examens
positifs beaucoup plus élevés, avec 20,8 % pour le cycle initial et 9,8 % pour les cycles subséquents

39 Ce taux est souvent appelé « taux de référence » au Québec, le programme préconisant que les femmes ayant un
dépistage positif soient adressées a des centres spécialisés (CRID).

40 Breast Screening Service, England, 2011-2012, http://www.hscic.gov.uk/catalogue/PUB10339.
41 Données obtenues de I'infocentre de I'INSPQ.
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en 2012 et 2013. Il n’y a pas de données pour les femmes plus agées, qui ne sont pas admissibles au
PQDCS, mais on peut présumer que, puisqu’il n’y a pas de changement entre 50-54 ans et

65-69 ans, le taux est probablement similaire pour les femmes de 70-74 ans. Puisque ces femmes
seront généralement des femmes qui auront déja eu une mammographie, leur taux pourrait
ressembler au taux de résultats positifs pour les mammographies subséquentes chez les femmes
plus jeunes, c'est-a-dire 9,7 %.

Le dépistage meéne a des examens diagnostiques, consistant le plus souvent en imagerie
supplémentaire (85 % des cas) ou en biopsie par aiguille (17 %), ou encore par biopsie ouverte

(1,3 %) (MSSS 2014). La plupart de ces examens conduiront a une conclusion qu’il n'y a pas de
cancer (et que le résultat positif aura donc été un faux positif), puisque seulement 0,5 % des femmes
passant une mammographie auront réellement un cancer.

On peut donc estimer que, chez 1 000 femmes de 70-74 ans qui participeraient au dépistage, on
aurait 97 cas de dépistage positif, dont 5 vrais positifs et 92 faux positifs. Pour la plupart d’entre eux,
on arriverait a cette conclusion avec de I'imagerie seulement, mais 18 %, donc 17 femmes, auraient
besoin d’une biopsie, le plus souvent par aiguille, pour éliminer le doute soulevé par le dépistage.

4.6.2 SURDETECTION

Depuis les années 2000, on s’intéresse de plus en plus a la durée de la phase préclinique du cancer
du sein et au risque de surdétection qui est associé au dépistage (Jergensen et collab., 2009a-b;
Olsen et collab., 2006; Martinez-Alonso et collab., 2010; de Gelder et collab., 2011; Duffy et collab.,
2010, Puliti et collab., 2009; Waller et collab., 2007; Paci et collab., 2006; Jonsson et collab., 2005;
Zahl et collab., 2013; Paci et collab., 2004). La raison est simple : lorsqu’on compare I'expérience des
femmes invitées au dépistage avec celles des femmes dans les groupes témoins, on trouve un exces
de diagnostics de cancer chez les femmes invitées au dépistage, et cet excés persiste méme apres
plusieurs années de suivi apres la fin du dépistage. On en conclut que certaines des Iésions
identifiées par le dépistage en phase préclinique n’auraient pas évolué en cancer cliniquement
décelable. Identifier des cas de cancer précoce permet sans doute d’en guérir plus, mais pour la
femme qui n’aurait pas vécu assez longtemps pour avoir un symptéme de ce cancer, le diagnostic et
le traitement n’auront pas apporté d’avantage (voir section 3.1).

Plusieurs auteurs ont cherché a quantifier le nombre de ces cas de surdétection a partir des résultats
des essais cliniques, de données issues d’études non expérimentales ou de données provenant de
programmes de dépistage. Dans leurs estimations de la surdétection, certains auteurs font une
distinction entre les carcinomes in situ et les cancers invasifs, alors que d’autres considérent les deux
ensemble. La durée du suivi apres I’arrét du dépistage est une autre variable venant influencer les
résultats.

Données provenant des essais cliniques randomisés

Moss et collab. (2005) a regardé les huit essais (avant la publication du UK Age). Pour les essais ou le
groupe témoin est dépisté a la conclusion de I'essai (Two County, Stockholm, Géteborg), il n’y avait
aucune surdétection, ’'augmentation du taux de cancers in situ (0,03-0,11 cas par 1 000 femmes-
années) étant entierement annulée par la diminution des cancers infiltrants (0,04-0,17 cas par

1 000 femmes-années). Ceci suggere que des cas de cancers détectés par le dépistage n’auraient
pas régressé, mais se seraient simplement déclarés plus tard. Pour les essais sans dépistage du
groupe témoin a la fin, il faut une longue période de suivi apres la fin du dépistage pour juger de la
surdétection, ce qui est disponible surtout dans les deux essais canadiens. Dans ces deux essais, on
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obtient un exces de 11-14 % des cancers aprés 13 ans de suivi, ces cas étant principalement des
cas in situ.

Zackrisson et collab. (2006) calculent un taux de 7 % (infiltrant) et 10 % (infiltrant et in situ) aprés

15 ans de suivi de I'essai de Malmé. Biesheuvel et collab. (2007), dans une revue systématique
portant sur la surdétection, considere que les estimations les plus robustes sont celles qui comparent
I’incidence cumulative du cancer du sein auprés des deux groupes d’un essai randomisé, dans
lesquels le groupe témoin n’est pas dépisté a la conclusion de I'essai. Ceci signifierait que les
données les plus robustes proviendraient des deux essais canadiens et de I'essai de Malmé. Puliti et
collab. (2011) estiment que les meilleures estimations de surdétection (cancers infiltrant et in situ)
sont de 14 % et 11 % et proviennent des essais Canada-1 et -2, respectivement.

Le groupe anglais UK Panel (Independent UK Panel 2012; Marmot et collab., 2013) souligne que la
méthode de calcul de la surdétection affecte énormément le résultat obtenu, surtout en fonction du
dénominateur qui est utilisé. Ce groupe juge, tout comme Biesheuvel et Puliti, que la meilleure
information sur le phénomene provient des essais randomisés, et plus particuli€rement de ceux ou le
groupe témoin n’a pas été invité au dépistage a la conclusion de la période active de I’essai. Utilisant
les mémes trois essais qui correspondent a ce critére, ces auteurs ont reproduit les estimations des
diagnostics excédentaires selon les quatre méthodes de calcul (tableau 17).

Tableau 17 Taux de surdétection dans les ECR sans invitation au dépistage du groupe
témoin

Méthode de calcul

A B C D
ECR
. 11,7 % 10,5 % 18,7 % 29,1 %
Malmé (55-69 ans)
(82/698) (82/780) (82/438) (82/282)
. . . 141 % 12,4 % 22,7 % 29,4 %
Canadian National Breast Screening Study-1
(82/581) (82/663) (82/361) (82/279)
) ) ) 10,7 % 9,7 % 16,0 % 19,8 %
Canadian National Breast Screening Study-2
(67/626) (67/693) (67/420) (67/338)

A Les diagnostics excédentaires en proportion des cancers diagnostiqués sur I’ensemble de la période de suivi des femmes
non dépistées.

B Les diagnostics excédentaires en proportion des cancers diagnostiqués sur I'ensemble de la période de suivi des femmes
invitées au dépistage.

C Les diagnostics excédentaires en proportion des cancers diagnostiqués sur I’ensemble de la période de dépistage des
femmes invitées au dépistage.

D Les diagnostics excédentaires en proportion des cancers identifiés par le dépistage chez les femmes invitées au
dépistage.

Les différences dans les calculs du taux de diagnostic excédentaire proviennent de I'usage de
dénominateurs différents, les numérateurs étant toujours la différence entre le nombre de diagnostics
de cancer du sein (infiltrant et in situ) chez les femmes invitées au dépistage et le nombre de
diagnostics dans le groupe témoin, non invité au dépistage. Si I’on prend la méthode B, privilégiée
par le UK Panel, on obtient une estimation de la surdétection qui est 10,8 % des cas détectés
(infiltrant et in situ ensemble) chez les femmes invitées au dépistage (231/2136 des cancers).
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Données provenant des études non expérimentales

Le calcul de la surdétection a partir des études non expérimentales est grevé par plusieurs biais. Une
récente revue systématique de Jorgensen et collab. (2009a) a isolé plusieurs études s’intéressant a
ce phénomeéne. Les auteurs explorent les diagnostics excédentaires pour cing pays ou provinces
(Angleterre; Manitoba, Canada; New South Wales, Australie; Suede et Norvége) ayant mis en ceuvre
un programme organisé de dépistage du cancer du sein par mammographie et ayant rendu
disponibles leurs données. Les auteurs estiment les diagnostics excédentaires a 52 % (IC95 % : 46-
58 %) pour tous les cancers (incluant les carcinomes in situ) et 4 35 % pour les cancers jugés
invasifs (IC95 % : 29-42 %). Selon ces auteurs, pres de la moitié des cancers détectés par le
dépistage des femmes agées de 50 a 69 ans ne seraient donc pas mortels et entraineraient des
traitements inutiles (surtraitement). Or, ces études d’observation donnent des estimations tres
différentes les unes des autres, principalement a cause des définitions utilisées, des durées de suivi,
et de I'inclusion ou I'’exclusion des cas de carcinome in situ, selon la revue systématique de de
Gelder et collab. (2011).

Puliti et collab. ont entrepris la méme démarche sur les études non expérimentales (2012a). Aprés
ajustement pour le risque de développer le cancer du sein et le biais d’intervalle latent, ils obtiennent
un taux de diagnostics excédentaires de I'ordre de 1 % a 10 %. La différence entre ces deux études,
dont les observations sont aux antipodes des résultats recensés sur la question, réside dans
I’'ajustement des données. Sans ajustement, (2012a) et collab. observent en effet des diagnostics
excédentaires variant entre 0 et 54 %. En général, des différences dans les techniques de calcul du
taux de diagnostics excédentaires aménent des écarts du simple au quadruple (Etzioni et collab.,
2013).

Coldman et collab. (2013) ont récemment publié une analyse de la surdétection en Colombie-
Britannique avant et apres la mise en place d’un programme de dépistage populationnel, regardant
les taux cumulatifs de diagnostic du cancer du sein infiltrant et in situ chez les femmes participantes
et non participantes au dépistage. lls concluent que le taux de surdétection était de 5,4 % des cas
invasifs et de 17,3 % lorsqu’on inclut cas invasifs et cas in situ.

Il est important de noter que les mesures de la surdétection ont des limites importantes, et toute
estimation doit étre interprétée avec prudence. de Gelder et collab. (2011) observent que le simple
choix du dénominateur fait varier I'estimation de la surdétection par un facteur de 3,5. La durée du
suivi aprées la fin du dépistage est importante, puisque 20 % des tumeurs auront un temps de séjour
dépassant cing ans, et 5 % auront un temps de séjour dépassant dix ans. Un suivi moins long que
cing ou dix ans identifiera donc 20 % ou 5 % des diagnostics comme étant excédentaires,
respectivement, alors que ces tumeurs auraient fini par se manifester avec un suivi plus long. Ceci
aide a expliquer pourquoi des estimations allant de 4 % a 54 % ont été faites par des analyses
s’appuyant sur des observations de programmes avec des suivis moins longs, incapables de
déterminer le taux de surdétection d’un programme a long terme. Dans leurs modélisations du
programme néerlandais, de Gelder et collab. arrivaient a des taux de surdétection de 11,4 % dans
les premiéres années de leur programme, tombant a 2,8 % dans les années ‘steady-state’, aprés un
suivi suffisamment long pour que les cas a longue durée de séjour se manifestent.

Duffy (2013) également pointe du doigt le probléme d’un suivi trop court dans plusieurs estimations
de la surdétection. Il souléve, lui aussi, le probleme de la séparation du phénoméne de surdétection
du phénomene du temps de devancement des cancers (voir section 3.1), lorsque le suivi n’est pas
assez long. Dans une simulation des effets de I'introduction d’un programme de dépistage dans une

42 Avec un facteur d’hétérogénéité jugé modéré (I? = 59 %).
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population ayant des taux d’incidence typiques d’une période ou il n’y avait pas de dépistage
mammographique, il a postulé qu’un dépistage offert aux femmes de 50 a 69 ans devancerait le
diagnostic du cancer du sein de 40 mois en moyenne, avec une distribution exponentielle du temps
de séjour autour de cette moyenne. Il a ensuite appliqué différentes méthodologies pour calculer ces
cas excédentaires. Il a trouvé que ces méthodes permettent d’obtenir des taux de surdétection
substantiels, par exemple de 37 % a la conclusion de 20 ans de dépistage, et ce taux de
surdétection s’éléverait encore a 15 %, méme apres 30 ans de suivi. Il conclut que le temps de
devancement contribue beaucoup a 'augmentation observée dans le nombre de cas de cancer, et
pour qu’une estimation de la surdétection soit fiable, il faut corriger pour ce temps de devancement.
Selon l'auteur, I’'exces se résorbe apres 20 ans de suivi aprés la fin du dépistage, ce qui suggere que
I’exces observé dans les études est di a un suivi trop court.

La revue du Independent UK Panel (2012), avec ses estimations de surdétection de I'ordre de 10 % a
20 %, se fondait sur trois essais, dont deux n’avaient des suivis que de six ans apres la fin du
dépistage, menant probablement a une surestimation du vrai phénomene de la surdétection.
D’autres estimations du taux de surdétection faites par Morrell et collab. (2010) (30 %) et Kalager et
collab. (2010) (18 %) s’expliqueraient principalement ou entierement par cet effet de devancement.

En résumé, les meilleures estimations, provenant des essais randomisés sans dépistage offert au
groupe témoin, indiquent qu’un dépistage a long terme peut étre associé a un taux d’environ 7 %
des cancers infiltrants; a un tel taux, la plupart des cas s’expliqueraient simplement par le déces de la
femme par une autre cause, avant que le cancer puisse devenir symptomatique. En incluant les cas
de cancer in situ, le taux se situe peut-étre autour de 12 %. Les données provenant d’études non
expérimentales donnent des résultats beaucoup plus disparates, mais celles qui ont un suivi
suffisamment long et qui ajustent adéquatement pour I'effet de devancement des cancers tendent a
confirmer cette estimation de I'ampleur de la surdétection.

4.6.3 RADIATION

La mammographie étant un examen radiologique fondé sur la pénétration variable des différents
tissus mammaires par des rayons X, elle est inévitablement associée a de la radiation ionisante avec
le potentiel de causer des cancers secondaires. Le délai de cette carcinogenése étant typiquement
de 20-30 ans, les données sur la mortalité associée a la mammographie provenant des essais ne
refletent pas les répercussions potentielles de cet effet néfaste. Il n’y a pas de données qui associent
directement la mammographie (ni tout autre examen radiologique) au cancer; ’association se fonde
principalement sur le suivi des résidents de Nagasaki et Hiroshima exposés a la radiation produite
par les deux bombes atomiques a la fin de la Seconde Guerre mondiale. Le modéle d’association les
plus fréequemment utilisé, le BEIR (Biological Effects of lonizing Radiation), a été produit par des
chercheurs au National Research Council aux USA (BEIR VI, 2006). Les effets observés ont été
beaucoup plus importants chez les enfants que chez les adultes, et I'effet d’une dose de un
millisievert (mSv) de radiation, par 100 000 personnes exposées, décline avec chaque décennie
d’age, passant de 48 cas de cancer secondaire chez les nouveau-nés a 9 cas chez les femmes de
40 ans, 7 cas chez les femmes de 50 ans, 6 cas chez les femmes de 60 ans, et 4 cas chez les
femmes de 70 ans (ibid). Dans ces modéles, on estime qu’environ la moitié de ces cas conduiront au
déces. Une mammographie comporte environ 0,5 mSv de radiation, et on peut estimer trés
approximativement, sur la base d’un tel modéle, que deux a trois mammographies de dépistage
entre 70 et 75 ans causeront environ 0,2 cas de cancer et 0,1 décés par 10 000 femmes,
généralement a un age trés avancé.
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4.6.4 EFFETS PSYCHOLOGIQUES

Le dépistage du cancer du sein par mammographie peut aussi produire des effets psychologiques
importants avant, pendant et aprées le dépistage, a tout age. Une revue systématique de Montgomery
et McCrone (2010) ont relevé des manifestations de détresse psychologique profonde durant la
phase diagnostique de dépistage du cancer du sein. Une revue systématique de Brett et collab.
(2005) souligne que le principal facteur produisant de I’anxiété chez les participantes au dépistage
est 'annonce d’un résultat positif. Bond et collab. (2013) mentionnent qu’un résultat faux positif peut
entrainer de I'anxiété pendant une durée allant jusqu’a trois ans et que le degré de détresse est
fonction du caractére invasif des procédures menant a I’'annonce d’un résultat négatif. Salz et collab.
(2010) mesurent quant a eux les répercussions psychologiques du dépistage dans 17 études qu’ils
ont recensées sur le sujet. Leur méta-analyse précise a son tour les effets psychosociaux du
dépistage, affectant approximativement une femme sur six, les plus communs étant I'anxiété

(22 % des femmes) et la détresse (16 %).

4.7 Modélisation des avantages et inconvénients du dépistage au Québec

Dans cette section, nous estimons I'ampleur des avantages et inconvénients associés a chaque
période de cing ans chez des femmes invitées a participer au dépistage dés I’dge de 50 ans et a le
poursuivre jusqu’a 74 ans. L’estimation est effectuée auprés de deux groupes comparables de

1 000 femmes chacun, un groupe ayant participé et I’autre non.

Une premiére modélisation des avantages d’une participation au PQDCS au Québec a été réalisée en
2012 (Albert et collab., 2012), pour 1 000 femmes de 50 a 69 ans. On y avait postulé une |étalité de
30 % des cancers infiltrants, une réduction de la mortalité de 35 % par le dépistage et des taux de
surdétection de 10 % (cancers infiltrants) et de 50 % (cancers in situ) associés au dépistage. La
surdétection des cancers infiltrants et in situ est rapportée séparément car leur progression est
différente. Environ 20 % des cancers identifiés par le dépistage mammographique sont des cancers
in situ. La codification traditionnelle des cancers du sein, utilisée pour calculer les taux d’incidence
du cancer, ne considérent généralement que les cancers infiltrants (code C50 dans le systéme de
classification internationale des maladies, le CIM-10, parmi les néoplasies malignes), et non pas les
carcinomes in situ (code D05 dans le CIM-10, parmi les néoplasies in situ).

Dans la modélisation de Albert et collab., on a estimé I'impact du dépistage pour 1 000 femmes
commencant le dépistage a 50 ans et le terminant a 69 ans, apres dix cycles de mammographies
biannuelles, Ceci produirait des inconvénients correspondant a des faux positifs aupres de

495 femmes“®, 4 cas de surdétection de cancer infiltrant (sur 64 diagnostics au total), et 6 cas de
surdétection de cancer in situ (sur 13 diagnostics de cancer in situ). Le traitement plus précoce de
ces 64 cas de cancer infiltrant (généralement avec mastectomie, et chimiothérapie) et des 13 cas de
cancer in situ (généralement par mastectomie seule) permettrait d’éviter 7 déces grace a 20 ans de
dépistage, ou 0,7 vie par cycle de dépistage en moyenne*.

Pour mieux comparer I’équilibre avantages/inconvénients du dépistage a 70 ans et plus avec celui du
dépistage chez les femmes plus jeunes, nous refaisons cette simulation. Les hypothéses, méthodes
et paramétres utilisés dans cette modélisation se retrouvent a I'annexe 4. Notre simulation estime
'impact du dépistage pour 1 000 femmes commencgant le dépistage a 50 ans et pour des cycles

4 Voir http://publications.msss.gouv.qc.ca/msss/fichiers/2015/15-243-02F.pdf (consulté le 10-11-2015).

4 Les résultats peuvent étre aussi exprimés en fonction du nombre moyen de participantes au dépistage ou « number
needed to screen ». Sur 20 ans, une participante sur deux aura un résultat mammographique correspondant a un faux
positif, une participante sur 7,4 aura une biopsie a la suite d’un résultat faux positif, etc.
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biannuels subséquents. Nous prolongeons ces cycles de dépistage pour différents 4ges, dont trois
ages ou certaines lignes directrices ou certains programmes de dépistage proposent de cesser le
dépistage ou du moins I'invitation systématique au dépistage, c'est-a-dire a 70 ans, a 75 ans et a

80 ans. Les projections pour les femmes de 70 ans et plus sont établies en fonction de parameétres
mieux connus chez les femmes plus jeunes, auxquels nous appliquons certaines hypotheses. lly a
notamment I'incidence du cancer du sein chez les femmes de 70 ans et plus qui auront déja
bénéficié de 20 ans de dépistage, ainsi que la proportion des nouveaux cas de cancer qui
progresseraient vers le décés en I'absence du dépistage a cet 4ge. Nous postulons une réduction de
la mortalité par cancer du sein de 50 %, considérant que c’est une estimation conservatrice de la
réduction possible chez les femmes participant régulierement au dépistage, selon notre analyse dans
les sections précédentes. Aux ages plus avancés, nous nous fondons sur I’expérience du PQDCS
indiquant qu’il y aura moins de faux positifs, un nombre croissant de cas, et a peu pres le méme taux
de recours aux examens effractifs (biopsies). La littérature indique aussi qu’il y a une baisse du
nombre de cancers associés a la radiation chez les femmes plus agées. Le tableau 18 résume les
résultats de cette analyse pour des femmes selon leur tranche d’age, chaque colonne correspondant
aux effets sur cing ans de dépistage.

Tableau 18 Ensemble des effets du dépistage chez 1 000 femmes participant au dépistage a
partir de 50 ans, pour différentes périodes de cinq ans, en tenant compte de la

longévité
Age au début de la période (ans)
50 55 | 60 | 65 70 | 75 | 80

AVANTAGES

Déceés par cancer du sein évités™* 1,3 1,4 1,5 1,6 1,6 1,5 1,3
Années de vie sauvées*™* 15,1 14,2 13,0 11,5 9,7 7,8 6,0
INCONVENIENTS

Faux positifs 334 225 223 220 217 216 214
Cancers secondaires 4 3 3 3 2 2 1
Surdétections 2,6 1,5 1,7 1,9 2,3 3,6 6,0

Source : Modélisation, Annexe 4

* D0 au tres haut taux de résultats positifs (vrai positifs —voir tableau 43- et faux positifs) au premier cycle, il y aura chez les
femmes commengant le dépistage a 50 ans un nombre plus élevé de résultats positifs que pour les autres périodes de
5 ans. Pour une période de 20 ans, de 50 a 69 ans, il y aura un total de 1 002 faux positif. Cela représente en moyenne
deux faux positifs pour les 495 femmes affectées.

Il s’agit ici de déces réellement évités. Voir le tableau 42 ou nous introduisons la notion de décés potentiellement évités et

de déces réellement évités. Le calcul de ces déces évités s’applique aux cas de cancer identifié pendant la période et un
suivi de dix ans apres le diagnotic.

*k

Les années de vie sauvée correspondent au nombre de déces réellement évités, multipliés par le nombre d’années qui
restent a vivre, selon I'espérance de vie a cet age.

L’incidence du cancer continuant a augmenter avec I’age et le dépistage mammographique
demeurant efficace, le nombre de décés potentiellement évités continue a augmenter. Par contre, la
mortalité par d’autres causes fait en sorte que le nombre de déces évités par le dépistage plafonne
vers 65-74 ans et baisse par la suite. Puisque ces déces surviennent jusqu’a 25 ans aprés le
diagnostic, le nombre d’années de vie sauvées par le dépistage diminue plus vite avec I’Age. On voit
que le nombre de déces par cancer du sein évités par le dépistage, chez 1 000 femmes participant
au dépistage, reste a peu prés égal entre 60 et 80 ans, alors que le nombre d’années de vie sauvées
diminue avec I’age, I’espérance de vie diminuant au fur et a mesure que I'dge augmente. En méme
temps, le nombre de surdétections, principal inconvénient du dépistage, augmente.
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Notre analyse, résumée au tableau 18, illustre que I'ampleur des gains et leur rapport avec les
inconvénients deviennent de plus en plus défavorable avec I'age qui augmente. Le rapport des
surdétections aux déces évités passe de 2,6 a 1,3 (rapport de 2:1) a 50 ans, en raison principalement
du grand nombre de cas identifiés au premier cycle de dépistage, mais par la suite il y a une relative
égalité entre surdétections et déces évités jusqu’a 65 ans. Or, a partir de 70 ans, ce rapport
augmente passant de 1.4:1 al'dge de 70 ans, a 2,4:1 al'dge de 75 ans, et 4 4,6:1 a I'4ge de 80 ans.

Cette prépondérance des cas de surdétection ou de surtraitement par rapport au nombre de déces
évités est souvent citée comme raison pour remettre en question le dépistage (Swiss Medical Board,
2014; Miller et collab., 2014; GECSSP 2011; Independent UK Panel 2012). Par exemple, le
Independent UK Panel, en parlant du dépistage entre 50 et 69 ans, estime qu’il y aura trois cas de
surdétection pour chaque vie sauvée ou déces évités, parmi les femmes invitées a 20 ans de
dépistage mammographique a partir de ’dge de 50 ans. Ce rapport de 3:1 est comparable a nos
résultats de simulation de 2 :1 a 50 ans, un nombre a peu prés égal des surdétections et déces évités
jusqu’a 65 ans, et une prépondérance de plus en plus forte de surdétections aprés I’dge de 70 ans.

Pour les patientes, une surdétection et une vie sauvée n’auront pas une importance équivalente, et il
y a beaucoup de situations médicales ou on tolére un grand nombre d’inconvénients en échange
d’une faible probabilité d’avoir un avantage majeur. Dans ces situations, la patiente, accompagnée
de son médecin, doit parfois décider si le gain en santé, ou la possibilité d’un gain, est suffisant pour
tolérer des inconvénients associés aux examens et aux traitements qui sont indissociables de
I’'obtention potentielle du gain. Nous avons présenté des résultats qui correspondent a des moyennes
pour divers groupes d’age de cing ans. Pour une femme donnée, le rapport des avantages et
inconvénients sera différent, surtout selon son espérance de vie. La solution généralement
préconisée, lorsqu’on fait face a des avantages et inconvénients de nature différente, est de se fier au
choix du patient. Une prise de décision libre et éclairée exige que ces facteurs soient compris et pris
en considération par la femme examinant sa participation au dépistage (voir section 4.10 sur le
consentement libre et éclairé). Ceci est vrai a tout age, mais encore plus pour les femmes agées chez
qui les gains sont moindres et les inconvénients plus importants.

Pour la femme ayant une espérance de vie de moins de 10 ans, le rapport entre avantages et
inconvénients deviendra quasi nul, avec peu ou pas de gains de vie et d’autant plus de cas de
surdétection et de surtraitement, et il serait logique de déconseiller le dépistage. Pour les groupes
d’age ou il y a une forte présence de femmes qui n’auront pas avantage a participer au dépistage, il
serait légitime qu’un programme cesse de faire une invitation systématique au dépistage.

Cette estimation des avantages et inconvénients chez 1 000 femmes qui poursuivent le dépistage
entre 70 et 74 ans, peut étre montrée de fagon graphique, en s’inspirant de la présentation qu’en ont
faite les chercheurs du groupe Cochrane nordique en 2013 et qui est diffusée par le Harding Center
for Risk Literacy*®. Une telle représentation est illustrée a la figure 12.

Cette représentation comporte deux différences majeures avec I’estimation du groupe Cochrane
nordique (2013), discutée a la section 4.3.7. D’abord, puisqu’elle considére les effets du dépistage
sur la mortalité associée a tous les cas de cancer identifiés pendant la période, et non pas seulement
pendant les premiers sept ans de suivi, I'analyse arrive a des estimations beaucoup plus importantes
des effets sur la mortalité. Le tableau 19 illustre cette différence.

4 Disponible au : https://www.harding-center.mpg.de/en/health-information/fact-boxes/mammography (consulté le 7-10-

2015).
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Tableau 19 Nombre de décés par cancer du sein évités, selon I’analyse du groupe
Cochrane et la notre

Période de suivi 50-54 55-59 60-64 65-69 70-74
Gotzsche 7 ans depuis le début du n.d. n.d. n.d. n.d. n.d.

dépistage

Total pendant 20 ans : 1,0 décés = 0,33 décés en 7 ans x (20 ans / 7 ans)
Notre Suivi a long terme de 1,3 1,4 1,5 1,6 1,6
analyse tous les cas identifiés

Total pendant 20 ans : 5,8déces=1,3+1,4+15+1,6

Sources : Gotzsche et Jorgensen (2013), notre modélisation.

Figure 12 Représentation graphique des avantages et inconvénients associés a cinq ans
de dépistage ou sans dépistage, chez 1 000 femmes, entre 70 et 74 ans

L’autre différence majeure est dans le grand nombre de faux positifs prévus au PQDCS, comparé a
I'analyse du groupe Cochrane nordique. Au Québec, on prévoit 216 faux positifs au cours d’une
période de cing ans, ce qui est similaire au nombre observé aux ages plus jeunes, alors que le
groupe Cochrane estime a 100 le nombre de faux positifs au cours d’une période de 10 ans. Ceci
s’explique par le taux de résultats positifs beaucoup plus élevé au Québec, autour de 10 %, alors
que le taux plus typique des essais randomisés et des programmes européens est de 3-5 %.
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4.8 Particularités associées au dépistage mammographique chez les
femmes de 70 ans et plus

4.8.1  LES GUIDES DE PRATIQUE

Les guides de pratique recensés (voir annexe 5) visent soit les cliniciens, soit les programmes de
dépistage, pour établir les parameétres d’une offre de dépistage systématique. La plupart des
organisations ou associations médicales qui ont émis des lignes directrices visent les cliniciens*.
Parmi ces guides, la grande majorité suggere que le dépistage est approprié apres I'age de 70 ans
ou méme apres 75 ans, mais en tenant compte des facteurs de risque individuels de la femme et de
son espérance de vie. Cette individualisation étant généralement impossible pour déterminer a qui
offrir un dépistage populationnel, il n’est pas surprenant que les lignes directrices visant
I’établissement de parametres d’age pour faire une offre systématique de dépistage suggérent
généralement qu’on cesse cette offre a 70 ou a 75 ans, sans pour autant exclure le dépistage des
femmes plus agées aprés considération individuelle des avantages et inconvénients.

L’age au dépistage et les facteurs individuels

Alors que toutes les recommandations recensées suggérent de dépister les femmes de 50 a 69 ans,
I’age du début et celui de la fin font I'objet de controverses. Aux Etats-Unis, I’American Congress of
Obstetricians and Gynecologists (ACOG) a émis des lignes directrices en 2011 (ACOG 2011),
suggérant un dépistage annuel a partir de I’age de 40 ans, sans limite supérieure. On y mentionne
que « la comorbidité médicale et I'’espérance de vie devraient étre considérées dans un programme
de dépistage du cancer du sein offert aux femmes de 75 ans et plus » (traduction libre). L’American
College of Radiology (Lee et collab., 2010) dit essentiellement la méme chose, avec le début d’'un
dépistage annuel a 40 ans. On y mentionne qu’il n’y a pas de données prouvant une réduction de
mortalité a un age supérieur a 74 ans, mais qu’il n’y a pas de raison de croire que la mammographie
serait moins efficace. lls notent qu’il faut de cing a sept ans pour que la réduction de la mortalité
devienne évidente. Les femmes de 75 a 79 ans ont environ dix ans d’espérance de vie, les femmes
de 80-84 ans ont huit ans, et méme les femmes de plus de 85 ans ont presque sept ans, mais par
contre, une femme qui a des problémes de santé peut avoir une espérance de vie substantiellement
plus courte. Un age universel d’arrét du dépistage n’est donc pas justifié. lls suggerent d’arréter le
dépistage lorsque I'espérance de vie est inférieure a cing a sept ans sur la base de 'age atteint et de
conditions de comorbidité.

Le National Comprehensive Cancer Network (Bevers et collab., 2009) a émis des lignes directrices en
2009, avec la méme recommandation d’un dépistage annuel a partir de 40 ans. Au sujet de I’Age
pour arréter, ils mentionnent qu’un age limite n’a pas été établi, mais compte tenu de I'incidence du
cancer du sein plus élevée dans la population agée, le dépistage est encore recommandé. lls
suggerent qu’un jugement clinique s’applique a tout age, et que le clinicien devrait évaluer la
présence de comorbidités séveres limitant I’espérance de vie; dans tous les cas ou des interventions
thérapeutiques seraient appropriées, advenant la découverte d’un cancer, le recours au dépistage
serait envisageable. L’American Cancer Society (Smith et collab., 2013), dans ses lignes directrices
de 2013, suggére un dépistage annuel a partir de I'age de 40 ans, sans limite supérieure. La décision
d’arréter le dépistage devrait étre individualisée, se fondant sur les avantages et inconvénients dans
le contexte du statut de santé de la femme et son espérance de vie. On considére que, tant que la

4 Ces associations sont les suivantes : Guideline task force allemande (2008); Society of Breast Imaging & American College

of Radiology (2010); National Comprehensive Cancer Network (2010); American College of Obstetricians-Gynecologists
(2011); American College of Radiology (2012); Institute for Clinical Systems Improvement (2012); Cancer Care Manitoba
(2012); American Cancer Society (2013); Toward Optimized Practice albertaine (2013); National Cancer Institute / National
Institute of Health (2013).
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femme est en bonne santé et serait une candidate aux traitements d’un cancer du sein, elle devrait
continuer le dépistage mammographique.

Les recommandations sur le dépistage du cancer du sein ont aussi été revues par le US Preventive
Services Task Force (2009) et le Groupe d’étude canadien sur les services de santé préventifs (2011).
Tous deux recommandent le dépistage par mammographie chez les femmes agées de 50 a 74 ans.
Pour les femmes de 70 a 74 ans, le groupe canadien souligne qu’il s’agit la d’une recommandation
faible (selon le systéme de classification GRADE) fondée sur des preuves scientifiques de faible
qualité. Les deux groupes d’experts indiquent que les diagnostics excédentaires constituent un
inconvénient majeur du dépistage et que ce probleme risque d’étre plus important chez les femmes
plus &gées. Ceci dit, il est clair que les recommandations de ces deux instances visent la pratique
clinique, et pas nécessairement les programmes de dépistage. Ainsi, le groupe canadien note aussi
que les recommandations « ne visent que les femmes de 40 a 74 ans présentant un risque moyen de
cancer du sein. Notamment, elles ne s’adressent pas aux femmes présentant un risque plus élevé di
a des antécédents personnels de cancer du sein, a des antécédents de cancer du sein chez un
parent au premier degré, a une mutation connue du géne BRCA-1/BRCA-2 ou a une irradiation
antérieure au niveau de la paroi thoracique. » On peut donc comprendre que le groupe tient pour
acquis qu’un clinicien évalue ces facteurs de risque de fagon individuelle.

Cancer Care Manitoba (2013) a produit des recommandations formelles en 2012, suggérant une
mammographie de routine tous les deux ans entre 50 et 74 ans; a 75 ans et plus, la mammographie
ne devrait pas étre routiniére, mais les avantages et inconvénients devraient étre discutés avec la
femme, qui peut choisir de continuer le dépistage si elle le veut. En particulier, ils suggérent qu’on
devrait considérer I'arrét du dépistage lorsqu’il y a comorbidité associée a une espérance de vie

« limitée », sans qu’on précise cette limite.

Des lignes directrices allemandes faites par la Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen
Medizinischen Fachgesellschaften (Albert et collab., 2009) suggérent que le rapport optimal des
avantages aux inconvénients se trouve dans I'intervalle d’age de 50-70 ans, mais qu’on devrait aussi
offrir le dépistage aux femmes plus jeunes et plus &gées en prenant en considération le profil de
risque de I'individu, son état de santé et son espérance de vie.

Dépistage systématique pour les femmes agées de 70 a 75 ans

Plusieurs lignes directrices se sont penchées spécifiquement sur le dépistage et traitement des
femmes ayant plus de 70 ans. La International Society of Geriatric Oncology, en 2008 (Aapro, 2008),
indiquait que la décision d’offrir le dépistage systématique dans des programmes populationnels
pouvait étre justifiée jusqu’a I’dge de 75 ans, mais que chez des patients individuellement, la décision
devrait tenir compte des avantages et inconvénients, de la préférence de la patiente, de I’age
physiologique et de I’espérance de vie.

En Alberta, le programme Toward Optimized Practice (TOP, 2013) a publié, en septembre 2013, des
lignes directrices sur la mammographie de dépistage. On recommande un dépistage tous les deux
ans commencant a 50 ans jusqu’a I'dge de 75 ans; a partir de 75 ans, on suggeére la considération de
facteurs de risque individuels, avec la continuation du dépistage si la femme le désire.

L’Institute for Clinical Systems Improvement (Wilkinson et collab., 2013), un OSBL étatsunien,
abonde dans le méme sens, avec une obligation de recommander le dépistage entre 50 et 75 ans,
tous les ans ou tous les deux ans, et une possibilité de recommander le dépistage aux femmes de 40
a 49 ans et pour celles de 75 ans et plus, aprés un processus de prise de décision partagée.
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Dans beaucoup de pays européens, au Canada et en Australie, des programmes de dépistage
organisés sont en place, et les recommandations de divers organismes et comités semblent plutot
viser les parametres de ces programmes de dépistage, plutét que la pratique médicale individualisée.
En Angleterre, le Independent UK Panel (2012) a recu le mandat de réviser les données sur le
dépistage du cancer du sein et de faire rapport sur les avantages et inconvénients de ce dépistage.
Compte tenu des incertitudes quant aux bénéfices de dépister les femmes de 70 ans et plus et de la
certitude quant aux effets indésirables, ce comité ne recommande pas le dépistage des femmes
apres 70 ans.

Une conférence de consensus italienne (Distante et collab., 2007), a recommandé que le dépistage
des cancers du sein, du célon-rectum et du col cervical, aupres des personnes de 50 a 69 ans,
constitue la priorité, avant qu’on étende le programme de dépistage du cancer du sein aux femmes
plus jeunes ou plus agées. On suggére qu’une extension aux femmes de 70 a 74 ans, au moins pour
les femmes ayant participé jusqu’a 69 ans, peut se justifier lorsque les ressources le permettent.

En France, ou les femmes de 70-74 ans sont invitées au programme national depuis 2004, la Haute
Autorité de santé (HAS) a publié une note de cadrage sur le dépistage mammographique chez les
femmes de 40 a 49 ans et de 70 a 79 ans, en vue de déterminer les questions d’évaluation d’une
analyse plus compléete. On y conclut que les données d’efficacité du dépistage sont rares pour les
femmes &gées de 70 a 79 ans et issues d’études de modélisation. On n’a recommandé ni pour ni le
maintien, ni la suppression du dépistage dans ce groupe d’age, le mandat du comité étant de
déterminer les données a considérer dans une analyse subséquente (HAS 2013).

En Belgique, le Centre fédéral d’expertise des soins de santé (KCE 2012) a publié une analyse en
décembre 2012, concluant que le dépistage chez les femmes de 70 a 74 ans permettrait de réduire la
mortalité due au cancer du sein de 21 %, ce qui représente 1,3 déces pour 1 000 femmes qui y
participent, mais que I'influence d’un dépistage organisé sur la qualité de vie est nettement plus
aléatoire, et que « selon des hypothéses raisonnables, cette intervention pourrait méme aboutir a une
perte en terme de qualité de vie ». Il n’a donc pas recommandé d’étendre le dépistage organisé aux
femmes de 70 a 74 ans.

En décembre 2013, un comité suisse (Organe scientifique du Swiss Medical Board, 2013) s’est
penché sur la question de I'utilité d’'un dépistage systématique par mammographie, dans le contexte
de 'existence de programmes suisses déja offerts aux femmes de 50 a 69 ans. Les experts ont
conclu qu’il n’est pas conseillé de lancer de nouveaux programmes de dépistage du cancer du sein
et que les programmes existants devraient étre limités dans le temps. Compte tenu de cette
recommandation globale négative, on n’a pas considéré séparément la question du dépistage au-
dela de 70 ans.

Enfin, en Australie, une analyse produite en 2002 (Barratt et collab., 2002) a déterminé, se fondant
surtout sur des modélisations, que le dépistage mammographique avait environ le méme co(t par
personne dépistée, que la femme ait entre 50 et 69 ans ou entre 70 et 79 ans, mais que ces derniéres
avaient de 40 a 72 % des bénéfices des premiéres. Les bénéfices seraient plus forts pour les femmes
avec un risque élevé de développer le cancer du sein ou un bas risque de mourir d’une autre cause.
Ceci n’a pas empéché les Australiens de décider d’étendre leur programme, puisqu’une expansion
graduelle est en vigueur depuis 2013, avec une invitation faite a toutes les femmes de 70 a 74 ans a
participer au dépistage depuis 2015,

47 Voir http://www.cancerscreening.gov.au/internet/screening/publishing.nsf/Content/expansion-of-breastscreen-Australia

(consulté le 8-09-2015).
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4.8.2 TRAITEMENTS POUR LES FEMMES PLUS AGEES

Plusieurs organismes ont émis des lignes directrices spécifiquement sur le traitement du cancer du
sein aprés 70 ans. Ainsi, en 2007, la International Society of Geriatric Oncology (Wildiers et collab.,
2007) a suggére que les bénéfices de la chimiothérapie adjuvante sont réduits chez les femmes plus
agées. L’hormonothérapie avec tamoxiféne ou, encore mieux, avec un inhibiteur de I'aromatase, chez
la majorité des femmes avec récepteurs positifs, constitue le traitement traditionnel, et son efficacité
en monothérapie s’approche de I'efficacité d’une résection chirurgicale avec hormonothérapie. La
chirurgie, la chimiothérapie adjuvante et la radiothérapie constituent quand méme des options qui
devraient étre considérées, sans les exclure sur la seule base de I'’age. Advenant le choix d’une
chimiothérapie, on devrait privilégier les traitements avec de meilleurs profils de sécurité, tels les
régimes hebdomadaires de taxanes, les anthracyclines moins toxiques, le capecitabine, la
gemcitabine et la vinorelbine.

Par contre, cette méme société ainsi que la European Society of Breast Cancer Specialists
(EUSOMA) ont dit en 2012 qu’il n’y a pas de preuve appuyant un usage différentiel de la
chimiothérapie, ni pour le choix des traitements, ni pour les doses, chez les patientes plus agées, en
autant que la personne agée est en bonne forme (Biganzoli et collab., 2012).

La clinique MD Anderson Cancer Center, Houston, Etats-Unis, émet des lignes directrices pour le
traitement du cancer des femmes de tout 4ge, avec quelques précisions pour les femmes de 65 ans
et plus. Dans le cadre d’une étude rétrospective auprés de femmes de 55 et plus, diagnostiquées
avec le cancer du sein et traitées a la Clinique, ses cliniciens notent que le cancer du sein, apres 65
ans, est plus fréquemment associé a la présence de comorbidité, de tumeurs avec récepteurs
cestrogéniques positifs, de tumeurs avec un grade moins élevé, et avec moins d’invasion
lymphatique intramammaire. Dans le traitement des femmes de ce groupe d’age, on s’inquiete de la
faible concordance entre la pratique et les lignes directrices, surtout en ce qui concerne la chirurgie
et chimiothérapie adjuvante (concordance de 71 %) et la radiothérapie post-mastectomie
(concordance de 54 %) (Giordano et collab., 2005).

Dans les articles recensés qui commentent ou suggérent des lignes directrices, sans prise de
position institutionnelle, Silliman et collab. (1993) notent aussi la présence d’histologies plus
indolentes et un profil biologique plus favorable, avec des taux de positivité des récepteurs
cestrogéniques de 83 % chez les femmes de moins de 65 ans, 87 % chez les femmes de 65-74 ans
et 91 % chez les femmes de 85 ans et plus, et des taux de récepteurs Her2/neu positifs qui déclinent
avec I'age. Méme si cet article date, les interrogations des auteurs sur la fagon de choisir la patiente
qui pourra bénéficier de traitements plus agressifs est toujours d’actualité. lls suggérent 'usage de
deux indicateurs d’age fonctionnel : la présence de comorbidités et le résultat d’une évaluation
gérontologique, incluant la capacité d’autosoins, la présence d’aide socio-économique, I'absence de
syndromes gériatriques tels la démence, la baisse de la vision et de I'ouie, des anomalies de la
démarche et de I’équilibre, ainsi que I'absence de polypharmacie et un statut nutritionnel adéquat.

Latosinsky et collab. (2007) notent que la publication de lignes directrices manitobaines
encourageant I'usage de thérapies adjuvantes chez les patientes plus dgées n’a pas eu de
retombées sur les soins offerts dans la province par la suite*®. Hurria et collab. (2008), dans un
sondage aupres de 151 oncologistes et 158 médecins de premiere ligne, indiquent que la majorité
recommande des traitements adjuvants pour les patients de tout 4ge et état de santé, mais moins de
médecins consultés étaient disposés a recommander un traitement adjuvant pour des patients dans

4 Nous n’avons pas trouvé de références nous indiquant s’il y a eu des mesures mises en place pour favoriser une meilleure

appropriation des lignes directrices par les spécialistes au Manitoba.
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des groupes d’age avancé et avec un état de santé plus précaire. DeMichele et collab. (2003)
notaient que dans leur centre de soins tertiaire (a Philadelphie), seulement 23 % des patientes de

70 ans et plus recevaient une chimiothérapie adjuvante, comparativement a 92 % des patientes de
50-59 ans et 77 % des patientes de 60-69 ans*°. Extermann et collab. (2000) proposaient le concept
du seuil de risque de reprise du cancer, a partir duquel le traitement adjuvant peut réduire la mortalité
de 1 %, si I'on considére la présence de comorbidités chez des patientes dgées. Avec leur simulation
de type Markhov, les auteurs estiment que méme si le traitement adjuvant a le potentiel de réduire la
mortalité, ceci n’aura que peu d’effets si le risque de reprise du cancer (-relapse-) est déja bas a
cause des caractéristiques tumorales ou a cause de I’age avancé de la patiente ou la présence de
comorbidité.

On peut donc résumer deux conclusions partiellement contradictoires qui se retrouvent dans les
recommandations, lignes directrices et analyses de 'usage de ces lignes directrices :

(i) rimportance de considérer I'age et les conditions morbides de la patiente;

(i) importance de ne pas négliger les bénéfices des traitements qui sont encore présents chez la
patiente plus agée.

Un recours moins fréquent aux traitements agressifs est donc approuvé par ceux qui mettent I'accent
sur I’adaptation des traitements a la condition clinique de la femme. Par contre, ceux qui mettent
I’accent sur les preuves d’efficacité des traitements ont tendance a déplorer ce moindre recours a
ces traitements chez les femmes plus dgées, I'attribuant a des préjugés qu’il faut remettre en
question.

4.8.3 ESPERANCE DE VIE ET SES EFFETS SUR LA PERFORMANCE DU DEPISTAGE

L’espérance de vie des femmes de 70 ans et plus est une des considérations importantes a la prise
de décision. En 2011, une femme québécoise de 70 ans aura une espérance de vie moyenne de
17,3 ans tandis qu’a 75 ans, elle diminuera a 13,6 ans et qu’a 80 ans, elle sera 10,1 ans (figure 13).
On suggeére que I'espérance de vie doit étre supérieure a 10 ans pour pouvoir bénéficier pleinement
du dépistage du cancer du sein par mammographie (Lee et collab., 2013).

4 Apres ajustement pour tenir compte du statut des récepteurs ostrogéniques, d’épisodes précédents de cancers malins, de

score de comorbidité et du pronostique, la probabilité d’obtenir une recommandation favorable pour une chimiothérapie
diminue de 22 % par année ou 91 % par intervalle de 10 ans. Cette décroissance ne change pas significativement apres
70 ans.
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Figure 13 Espérance de vie moyenne chez les Québécoises agées de 50 et plus (2010-
2012)

Sources : Données de I'Institut de la statistique du Québec; nos calculs.

En analysant I’espérance de vie sous I'angle populationnel, entre 70 et 75 ans, on peut voir la
proportion des femmes qui ne vivront pas assez longtemps pour bénéficier d’un dépistage, ce qui
veut dire cing a dix ans, selon les différentes recommandations cliniques. Les femmes décédant dans
une période de cing ans sont celles qui auront vraisemblablement des cas de surdétection, puisqu’un
cancer dépisté n’aurait généralement pas eu assez de temps pour développer des symptémes. Les
femmes décédant avant dix ans sont celles qui n’auront pas eu de prolongement de leur vie par le
dépistage, parce que les effets du dépistage sur la mortalité ne commencent généralement pas avant
10 ans. Evidemment, cette proportion est fortement dépendante de I'age atteint, comme le

tableau 20 I'indique.

Tableau 20 Pourcentage des femmes qui vivront moins de 5 ans ou 10 ans, selon I’age

atteint
o e
%o décedant 54 59 64 69 74 79
avant :
5ans 2% 2% 4% 7% 12 % 20 %
10 ans 5% 7% 1% 18 % 30 % 47 %

Source : modélisation a I'annexe 4.

Ainsi, si I'on fait du dépistage mammographique a 69 ans (I’age limite du PQDCS actuel), déja 7 %
des femmes ne vivront pas aussi longtemps que le temps de séjour moyen (cing ans), et 18 % ne
seront pas en vie 10 ans plus tard. A 74 ans, si on invitait toutes les femmes au dépistage, 12 % des
personnes invitées ne seraient pas en vie assez longtemps pour avoir des symptédmes d’un cancer
qu’on pourrait dépister, et 30 % ne seraient pas en vie aprés 10 ans.

Ce qui importe, dans la détermination de la pertinence de la mammographie, n’est pas tellement
I’espérance de vie moyenne, dans une population, mais I’espérance de vie pour une femme donnée,
compte tenu de son profil de facteurs de risque. La présence d’une autre maladie (par exemple, une
maladie cardiaque, le diabéte, ou I'insuffisance rénale) chez la femme peut affecter grandement son
espérance de vie et sa capacité a recevoir des traitements appropriés. Des analyses de Statistiques
Canada en 2012 (Agence de santé publique du Canada, 2012) ont montré que I'espérance de vie
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pouvait chuter de 22 % a 70 ans si une femme était atteinte du diabéte et souffrait d’hypertension
(61,6 %), deux maladies chroniques a prévalence élevée au Québec (Pigeon et Larocque, 2011; Blais
et Rochette, 2011).

Plusieurs auteurs ont proposé des stratégies de dépistage des femmes plus agées qui tiennent
compte de I'espérance de vie. Lantz et Ubel (2005) affirment que les bénéfices qu’une femme peut
tirer du dépistage dépendent plus du nombre d’années qu’elle a a vivre que de son 4ge. Mandelblatt
et collab. (2005), dans une analyse de co(t-efficacité, suggérent que le dépistage demeure rentable
(moins de 100 000 $ par année de vie sauvée) jusqu’a 79 ans; en utilisant un seuil plus bas

(60 000 $ par année de vie sauvée), le dépistage des femmes aprés 70 ans ne serait rentable que
pour celles qui se trouvent dans le quartile de femmes qui ont une espérance de vie la plus longue.
Par contre, Vacek et collab. (2011) suggére que les modeles d’évaluation du risque de cancer du sein
utilisés pour des femmes plus jeunes ne sont pas utiles pour I’évaluation du risque des femmes de
70 ans et plus.

Le Collége des médecins souléve I'enjeu d’une espérance de vie de plus de 10 ans dans ses lignes
directrices sur le dépistage du cancer de la prostate, mises a jour en 2013 (CMQ 2013). On
mentionne que « les médecins doivent envisager le dépistage du cancer de la prostate chez leurs
patients 4gés de 55 a 70 ans ayant une espérance de vie de plus de 10 ans... » et que « les
médecins ne doivent pas proposer le dépistage du cancer de la prostate a leurs patients agés de
plus de 70 ans, ni a ceux dont I'espérance de vie est estimée a moins de 10 ans ».

La difficulté réside dans I'application d’un tel concept dans la pratique clinique, compte tenu de
I’incertitude sur I’espérance de vie d’'une femme donnée ou de la difficulté de savoir dans quel
quartile d’espérance de vie elle se trouve. Suite a ’examen d’une enquéte populationnelle de femmes
de 75 ans et plus aux Etats-Unis, Schonberg et Walter (2013) ont divisé les répondantes en trois
groupes selon leur espérance de vie (> 9 ans, 5-9 ans, < 5 ans), selon des recommandations
suggérant qu’il faut entre cing a dix ans d’espérance de vie pour bénéficier du dépistage (Warner,
2011; Fletcher et EImore, 2003). L’auteure a examiné la participation au dépistage en fonction de ces
catégories. Au total, 56 % des répondantes avaient eu une mammographie de dépistage au cours
des années précédentes, mais 71 % des femmes ayant une espérance de vie de neuf ans ou plus
avaient participé, comparativement a 36 % des femmes avec une espérance de vie de moins de
cing ans. Ceci suggére que I’espérance de vie est utilisée pour cibler le dépistage, mais le taux élevé
de participation de 36 % chez les femmes avec moins de 5 ans d’espérance de vie suggére qu’ily a
un potentiel d’amélioration des décisions concernant le dépistage par des lignes directrices plus
claires sur le recours au dépistage et sur I'évaluation de I'espérance de vie, ainsi que par des
informations au public sur le dépistage chez les femmes plus agées.

4.8.4 LES PRATIQUES DE DEPISTAGE A L'ETRANGER

Dans plusieurs provinces et pays, des programmes de dépistage du cancer du sein offrent différents
services aux femmes agées de 70 ans et plus. Ces services sont généralement modulés pour intégrer
les pratiques de suivi médical des femmes en premiére ligne, les mammographies, les examens
complémentaires incluant la biopsie et le suivi des femmes jusqu’a I’admission a des traitements, si
nécessaire. Le tableau 21 résume les pratiques de dépistage dans d’autres pays que le Canada.
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Tableau 21 Pays ciblant les femmes de 70 ans et plus
Type de Méthodes de . Fréquence du dépistage
Pays programme détection utilisées Pogitl;llaégon pour les 50 ans et plus
couramment (années)
Australie NS MRF, MN 40-75+ 2
Corée du Sud N MRF, MN 40-75+ 2
Etats-Unis \" MRF, MN, ECS 40-75+ 1-2
France N MRF, MN, ECS 50-74 2
Royaume-Uni NS' MRF, MN 50-70 3
Angleterre Etude clinique? 71-73 3
Israél N MRF, MN 50-74 2
Italie NS MRF, MN 45-74 2
Japon NS MRF, MN, ECS 40-75+ 2
Pays-Bas N MRF, MN 50-74 2
Suéde S MRF, MN 40-74 2

Abréviations utilisées :

NS : politique nationale de dépistage et implantation du programme par les Etats constitutifs, provinces ou régions.
N : politique nationale de dépistage et implantation du programme au niveau national.

V : variable; dépistage opportuniste et programmes gérés par instances non-étatiques.

S : implantation du programme par les états constitutifs, provinces ou régions.

MRF : mammographie par radiographie sur film.

MN : mammographie numérique.

ECS : examen clinique des seins.

Source : Breast Cancer Screening Programs in 26 ICSN Countries, 2012.

1. https://www.gov.uk/topic/population-screening-programmes (consulté le 7-10-2015).

2. Evaluating the age extension of the NHS Breast screening Programme, ISRCTN33292440, http://www.controlled-
trials.com/ISRCTN33292440 (consulté le 7-10-2015).

Nous n’avons pas connaissance de programme étatique de dépistage organisé aux Etats-Unis. Ce
dépistage dépend beaucoup de la pratique médicale privée et des pratiques en vigueur dans les
différentes Health Maintenance Organisation (HMO). Les guides de pratique publiés par les
associations et organisations médicales jouent donc un role important et influencent le dépistage
opportuniste chez les médecins. Les lignes directrices n’ayant pour la plupart pas de limite
supérieure d’age, la pratique du dépistage continue bien au-dela de 74 ans.

La plupart des pays européens offrent des programmes de dépistage du cancer du sein fondés sur la
mammographie. Le dépistage des femmes agées de 50 a 69 ans, répété tous les deux ans, est la
norme. Le Royaume-Uni fait exception avec une fréquence de dépistage tous les trois ans. En
Europe, seuls la France, I'ltalie, les Pays-Bas et la Suede ont des programmes qui incluent les
femmes de 70 a 74 ans (tableau 21). Toutefois, a la lumiere des nouvelles données de la littérature et
des récents travaux, la France a questionné a posteriori les avantages et inconvénients de dépister
cette population (HAS 2013) (voir section 4.8.1), sans remettre en question sa participation au
dépistage organisé®.

50 En mai 2014, la HAS a mis & jour le Référentiel de pratiques de I’examen périodique de santé des Centres d’Examen de

Santé (CES) de I’Assurance Maladie sur le dépistage et la prévention du cancer du sein. Elle y réitere que « Les femmes
éligibles sont agées de 50 a 74 ans sans symptéme apparent, ni facteur de risque de cancer du sein ». Voir
http://www.has-sante.fr/portail/icms/c_2024559/fr/depistage-et-prevention-du-cancer-du-sein (consulté le 7-10-2015).

Institut national de santé publique du Québec 75


https://www.gov.uk/topic/population-screening-programmes�
http://www.controlled-trials.com/ISRCTN33292440�
http://www.controlled-trials.com/ISRCTN33292440�
http://www.has-sante.fr/portail/jcms/c_2024559/fr/depistage-et-prevention-du-cancer-du-sein�

Avis scientifique sur la pertinence d’offrir le Programme québécois de
dépistage du cancer du sein (PQDCS) aux femmes agées de 70 a 74 ans

En Grande-Bretagne, le ministére de la Santé a annoncé une extension de son programme sur une
base d’expérimentation jusqu’a I’Age de 73 ans, soit un cycle de dépistage additionnel. Le choix des
femmes invitées et non invitées est déterminé par tirage au sort, et les données sur ces deux groupes
seront recueillies de fagcon a mieux documenter les effets du dépistage chez les femmes de plus de
70 ans (Moser et collab., 2011). Des résultats de suivi sont attendus en décembre 2026 (Patnick,
2010).

Depuis 2011, I'ltalie étend progressivement dans I’ensemble de ses régions son programme de
dépistage aux femmes de 70 a 74 ans (Osservatorio nazionale screening, 2012). Cette extension est
le résultat d’'une conférence de consensus réalisée par un groupe de travail italien (Distante et collab.,
2007). Ce dernier nuancait toutefois ses recommandations en indiquant que les ressources
disponibles devraient prioritairement servir a maximiser ’accés pour les femmes agées de 50 a 69
avant d’offrir le programme aux femmes de 70 ans et plus.

A I'inverse, le Centre fédéral d'expertise des soins de santé de Belgique (KCE 2012), organisme
fédéral responsable d’évaluer les politiques en santé, a jugé que les preuves n’étaient pas assez
solides et que l'invitation systématique des femmes agées de 70 a 74 ans a participer au dépistage
organisé du cancer du sein n’était pas recommandée (voir section 4.3.5). Ces recommandations
reposaient entre autres sur une modélisation des avantages et inconvénients du dépistage.

En Australie, un rapport d’évaluation (HDG Consulting Group, 2009) du BreastScreen Australia
Evaluation Advisory Committee a jugé que le dépistage des femmes agées de 70 et plus était
probablement avantageux et que le programme devait également cibler cette population. A partir de
2013-2014, les femmes de 70 a 74 ans sont invitées a passer un examen de dépistage tous les deux
ans dans le cadre des programmes de dépistage en place dans ses états et territoires.

Enfin, en Suisse, ou certains cantons offrent un programme de dépistage a toutes les femmes agées
de 50 a 69 ans, un rapport publié en décembre 2013 par I'organe scientifique du Swiss Medical
Board (2014) conclut que le dépistage peut contribuer a détecter les tumeurs plus précocement (voir
section 4.3.6). Toutefois, la diminution de la mortalité par cancer du sein est trés faible, évitant
seulement un a deux décés par cancer du sein chez 1 000 femmes dépistées régulierement. Lorsque
le Swiss Medical Board compare cet effet souhaité avec les effets indésirables, il obtient globalement
un rapport codt-efficacité tres défavorable. Cette instance recommande donc de ne pas lancer de
programme de mammographie dans les cantons qui ne I’ont pas encore, et de limiter dans le temps
les programmes existants. A fortiori, on ne propose pas d’offrir le dépistage systématique aux
femmes plus agées.

4.8.5 LES PRATIQUES DE DEPISTAGE AU CANADA

Au Canada, le dépistage du cancer du sein pour les femmes agées de 70 a 74 ans fait partie des
actes médicaux couverts par I'assurance publique dans tous les territoires et provinces sauf dans le
territoire du Nunavut. Le sondage mené a I'été 2013, en collaboration avec le Partenariat canadien
contre le cancer, aupres des coordonnateurs des programmes provinciaux canadiens (voir annexe 6)
révéle que la plupart de ces programmes integrent les femmes de 70 ans et plus. Quelques
modifications apportées depuis ce moment ont été publiées récemment dans un document intitulé
Breast Cancer Screening Guidelines Across Canada - Environmental Scan, publié en février 2015
(PCCC 2015).
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Tableau 22 Inclusion des femmes de 70 ans et plus dans le programme de dépistage du
cancer du sein, mécanismes d’invitation et de rappel

Province ou Inclusion Inclusion Limite Autoréférence Invitation Rappel Rappel
territoire dans le dans le d’age (age limite) initiale 52-69 70-74
programme SI des 50 ans ans ans
rappels
Yukon (YT) oui oui aucune oui non oui oui
Territoires du Nord- oui oui 74 oui (74) non oui oui
Quest (NT)
Colombie- oui oui 74 oui (79) oui oui oui
Britannique (BC)
oui oui aucune oui oui non non
Alberta (AB) (sauf  (sauf
unité unité
mobile) mobile)
Saskatchewan (SK) oui oui aucune oui oui oui oui
Manitoba (MB) oui oui 74 oui (tout age) oui oui oui
Ontario (ON) oui oui 74 oui (74) oui oui oui
Québec (QC) non non s/o non oui oui non
Nouveau- Brunswick oui oui 74 oui (74) oui oui oui
(NB)
Nouvelle-Ecosse oui oui aucune oui non oui oui
(NS)
T!e—du—Prince— oui oui 74 oui (74) non oui oui
Edouard (PE)
Terre-Neuve-et- oui oui aucune oui non oui oui
Labrador (NL)

Dans I’ensemble des provinces, les services de dépistage englobent I'offre d’acceés a la
mammographie et au diagnostic ainsi qu’un systéme d’information (Sl). Ce dernier permet d’identifier
les femmes admissibles au programme et d’assurer un suivi aupres des participantes (envoi des
résultats du dépistage et, dans certains cas, relance deux ans plus tard). L’inclusion des femmes de
70 ans et plus dans les programmes provinciaux ne veut pas dire que tous les services offerts a cet
age soit les mémes; mais ces services sont encadrés par le programme, et les données sur ces
services sont saisies dans le systéme d’information. Le tableau 22 résume les services inclus dans
les 12 programmes recensés.

Plusieurs provinces n’envoient pas d’invitation initiale a des femmes de 70-74 ans, mais ce sont
généralement les provinces ou il n’y a pas d’invitation initiale aux femmes plus jeunes; seules la
Colombie-Britannique, I’Alberta et le Québec en font une distinction. Quatre provinces et un territoire
(YK, BC, MB, ON, NS) envoient une information différente avec le dernier résultat, indiquant qu’il n’y
aura plus de rappels mais que le dépistage demeure disponible par autoréférence ou avec une
prescription médicale, selon le cas.

Institut national de santé publique du Québec 77



Avis scientifique sur la pertinence d’offrir le Programme québécois de
dépistage du cancer du sein (PQDCS) aux femmes agées de 70 a 74 ans

On peut résumer les modalités d’invitation des femmes de 70 ans et plus, dans les programmes
canadiens, par ordre décroissant du niveau d’activités, tel qu’illustré au tableau 23.

Tableau 23 Activités en lien avec l'invitation des femmes de 70 ans et plus, aux différents
programmes provinciaux et territoriaux

Province ou territoire Activités
CoIombie—Britanniquq, Alberta, Saslgatchewan, Manitoba, Ontario, Invitation initiale, rappel entre 70 et
Nouveau- Brunswick lle-du-Prince-Edouard, Terre-Neuve-et- 74 ans, et acces par prescription ou
Labrador autoréférence

Aucune invitation initiale; acces par
Territoires du Nord-Ouest et du Yukon, Nouvelle-Ecosse, Nouveau-  prescription ou autoréférence; mais rappel
Brunswick, Terre-Neuve-et-Labrador tous les deux ans aupres des femmes
participantes

Aucune invitation initiale ni rappel, acces

Québec seulement par prescription

4.8.6 COMPARAISON ENTRE CERTAINES MODALITES DES PROGRAMMES QUEBECOIS ET ONTARIEN

Les programmes de dépistage du cancer du sein ontarien et québécois sont représentés
schématiquement aux figures 8 et 14, respectivement. Certaines similarités et différences observées
aux tableaux 22 et 23 sont reprises. De plus, des éléments d’information spécifiques a chaque
programme y sont dépeints de maniére a faire ressortir leurs particularités.

Une des principales différences provient de la notion méme de participantes. En Ontario, on
considére que les participantes admissibles au programme de dépistage sont toutes les femmes de
50 ans et plus,®' (rectangle blanc & la figure 14), et les femmes non visées par le programme
(rectangle grisé) sont celles de moins de 50ans. Les Ontariennes n’ont pas a consentir explicitement
pour participer au programme de dépistage ontarien, ni pour permettre I'acces a des renseignements
personnels liés aux activités de dépistage. La loi ontarienne de protection de la vie privée a désigné
Cancer Care Ontario (CCO), I'organisme responsable du programme ontarien de dépistage du cancer
du sein (PODCS), comme une entité pouvant avoir accés aux données nominatives des patientes
dans le but d’offrir des services adaptés, (Section 39 ‘prescribed registry’ under the Personal Health
Information Protection Act, 2004 (PHIPA)). En ce qui concerne la participation proprement dite des
Ontariennes au dépistage, la notion de consentement libre et éclairé ne fait pas I'objet d’'une
démarche de prise de décision partagée accompagnée d’outil d’aide a la décision. Les Ontariennes
peuvent toutefois exprimer leur refus de recevoir toute correspondance ou appel téléphonique, mais
dans ces cas, les données cliniques découlant d’'une mammographie de dépistage et d’examens
complémentaires seront néanmoins disponibles pour le PODCS.

51 Officiellement, la clientéle visée par le PODCS correspond aux femmes de 50 & 74 ans et non pas aux femmes plus agées,

mais la seule distinction est le fait que ces dernieres recoivent une invitation et un rappel tous les deux ans, contrairement
aux femmes de 75 ans et plus pour qui ce service n’est plus offert. Le PODCS inclut également un service de dépistage
pour les femmes de 30 a 69 ans considérées comme étant considéré a risque élevé, non représenté a la figure 14. Le
rapport annuel du PODCS se concentre sur la clientéle officiellement visée des 50 a 74 ans et sur les femmes a risque
élevé.
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Figure 14 Représentation schématique des femmes se faisant dépister pour le cancer du
sein en Ontario, dont celles participant au Programme ontarien de dépistage du
cancer du sein (PODCS) ou Ontario Breast Screening Program (OBSP).

Note : Le programme vise la clientéle schématisée par un rectangle blanc, ce qui correspond a toutes les femmes de 50 ans et
plus. La partie grisée correspond aux femmes de moins de 50 ans non visées par le PODCS.

Au Québec, pour participer au Programme, on exige une autorisation pour que le systéme
d’information du PQDCS (SI-PQDCS) recueille des données a propos de la patiente®. Avec ces
données, le PQDCS peut, entre autres, lui envoyer une lettre de résultats, s’assurer qu’un médecin
s’occupe de son suivi si le résultat de sa mammographie s’avere anormal, la rappeler deux ans apres
sa derniére mammographie si aucun cancer n’a été détecté et évaluer la performance du programme.

Les femmes ayant autorisé I'accés aux renseignements sont officiellement des participantes au
PQDCS (rectangle blanc a la figure 8) alors que celles qui refusent ne font pas partie du programme
(partie grisée du rectangle). Ces « non-participantes » peuvent malgré tout avoir acces a des services
de dépistage par I'entremise d’une ordonnance a la suite d’une prescription d’un médecin ou d’une
infirmiére praticienne spécialisée en soins de premiére ligne (IPSPL)%. Cette différence sémantique
est importante. En Ontario, toute utilisatrice de services de dépistage est une participante, alors
qu’au Québec, toute utilisatrice de services de dépistage n’est pas nécessairement une participante.
Une des conséquences de cette différence de définition est que le SI-PQDCS ne traitera que les
données des participantes du PQDCS (rectangle blanc a la figure 8), ne couvrant ainsi que les
participantes de 50 a 69 ans. En Ontario, le Sl recueille des données pour la majeure partie des
utilisatrices de services de dépistage. Cela inclut les femmes de 50 ans et plus (rectangle blanc a la
figure 14). Paradoxalement, les informations concernant les femmes participantes de moins de

50 ans ne sont pas recueillies (rectangle grisé a la gauche de la figure 14).

%2 Le formulaire d’autorisation de recueil des données a été approuvé par la Commission d’accés a I'information du Québec

et doit répondre a ses exigences en matiere de communication des renseignements personnels : le consentement doit étre
manifeste, libre, éclairé et doit étre donné a des fins spécifiques pour la durée nécessaire a la réalisation des objectifs pour
lesquels il a été demandé.

Pour éviter de répéter I'expression « médecin ou infirmiére ou infirmier praticien(ne) spécialisé(e) en soins de premiere ligne
(IPSPL) », nous emploierons I’expression médecin ou professionnel de la santé dans la suite du texte.
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Pour obtenir une mammographie, les femmes qui refusent la participation au PQDCS doivent tout de
méme obtenir leur mammographie dans une des installations certifiées par le PQDCS. Par contre, les
Ontariennes peuvent choisir de se faire dépister dans un centre de mammographie PODCS ou hors
PODCS; prés de 75 % des dépistages ontariens sont réalisés dans des centres PODCS®.
Cependant, I'ensemble des données sur la participation des femmes est compilé dans le Sl ontarien
pour les femmes de 50 ans et plus, méme si les données cliniques (hotamment les réponses au
questionnaire et les résultats) ne sont compilées que pour les femmes qui I'auront autorisé. Le
programme ontarien offre également la possibilité de I'autoréférence aux femmes admissibles alors
que cette modalité d’acces a la mammographie n’est pas disponible au Québec.

Les avantages et désavantages du dépistage du cancer du sein ont fait I’objet d’un outil d’aide a la
décision pour le PQDCS intitulé « Participer au Programme québécois de dépistage du cancer du
sein : votre décision », et on trouve de I'information sur le site Web du PQDCS®®. Il y est fait mention
que « la décision de participer ou non au programme dépend de I'importance que vous accordez a
chacun des effets présentés dans cette brochure ». Malgré un contenu informatif de qualité, ce
feuillet ne répond pas a la définition d’un outil d’aide a la décision dans le cadre d’une démarche
structurée de prise de décision partagée®®. Nous n’avons pas trouvé de feuillet équivalent en Ontario,
mais certaines informations sont disponibles sur le site Web du PODCS?¥.

Le réle du médecin traitant, du médecin de famille ou de tout autre professionnel de la santé®® dans
le cadre des programmes de dépistage du cancer du sein varie en fonction des différentes étapes du
programme de dépistage et des stratégies de suivi des participantes. Un outil d’aide a la décision,
produit par Santé Canada, est suggéré par certains programmes de dépistage canadiens pour les
discussions entre la patiente et son médecin. Il contient un questionnaire permettant a la femme
d’exprimer ses préférences. Par contre, I'information fournie avec I'outil n’aborde pas les aspects des
faux positifs et de la surdétection, par exemple.

Dans le cadre de sa pratique, un médecin de famille devrait normalement aborder les questions de
dépistage avec sa patiente. Dans tous les programmes canadiens, le médecin de famille peut
prescrire la mammographie tous les deux ans, ou décider que la fréquence biannuelle est insuffisante
et 'accroitre a une mammographie par année. Dans toutes les provinces, le médecin de famille ou le
médecin traitant recoit le rapport de la mammographie de dépistage. Si des investigations
supplémentaires sont nécessaires, le médecin recevra les résultats selon la pratique courante. Pour
le cas ou un suivi doit étre assuré (par exemple, la recommandation a un chirurgien), c’est
normalement le médecin qui prendra les arrangements nécessaires.

Le PODCS a développé la capacité d’établir une liste de patients suivis par un médecin donné, au
moyen de ses dossiers électroniques, pour lui acheminer des rapports portant sur la cohorte de ses
patientes participantes au programme.

5 Communication personnelle avec responsables du SI-PODCS.
% http://www.msss.gouv.qc.ca/sujets/santepub/pgdcs/index.php?accueil (consulté le 7-10-2015).

% outil inclut un contenu informatif de qualité. Dans le cadre d’une prise de décision partagée, les outils d’aide a la décision
sont congus pour aider la patiente afin qu’elle comprenne I'intervention médicale ou diagnostique, clarifie ses valeurs, et
soit engagée dans le processus décisionnel (O’Connor et collab., 1999; O’Connor et collab., 2003). Une grille d’analyse et
évaluation de la qualité des outils d’aide a la décision a été mises au point par la International Patient Decision Aids
Standards Collaboration (IPDAS). La version 4 de cet outil est diponible (IPDASi v 4.0) (Joseph-Williams et collab., 2013).

5 https://www.cancercare.on.ca/pcs/screening/breastscreening/ (consulté le 7-10-2015).
%8 Au Québec, ceci inclut I'infirmiére praticienne en soins de premiére ligne (IPSPL).
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4.9 Le consentement libre et éclairé

Les informations offertes a la clientéle sur les avantages du dépistage ont évolué avec le temps. Au
début, c’était dans I'optique de maximiser les taux de participation, avec des normes typiquement
établies a 70 %°°. Pour maximiser la participation de la population, on a privilégié des informations
(Newman, 2010) et des formules-chocs en faveur du dépistage (Lerner, 2003). Cela a pu avoir pour
conséquence que des femmes surestiment les bénéfices de la participation au dépistage et sous-
estiment les limites et les effets non souhaités. Cet effort a été couronné de succes : plus de 70 %
des adultes plus 4gés mentionnent qu’ils continueront a se faire dépister contre le cancer jusqu’a leur
mort (Lewis, 2006).

Par la suite, I'idéal d’un équilibre entre les avantages et les désavantages du dépistage ainsi que
importance d’en discuter avec les patientes se sont progressivement imposés parmi les
programmes de dépistage. Une des motivations de ce changement est sans doute I'importance
accordée a la prise de décision partagée dans le cadre de la décision de la patiente de participer ou
non au dépistage.

La notion de prise de décision partagée (Barry et collab., 2012) vient compléter le consentement libre
et éclairé (Direction des enquétes, 2006; Whitney et collab., 2004; King et Moulton, 2006; Plutynski,
2012) (voir tableau 24)%. Issue des critéres de comportement éthique exigés pour les protocoles
d’essais cliniques, la prise de décision partagée consiste en un accompagnement de la patiente par
le professionnel de la santé de fagon a déterminer les valeurs et attentes de la patiente en lien avec
les options diagnostiques ou thérapeutiques et a aborder de fagon structurée les informations portant
sur ces options (Elwyn et collab., 2012; Barry et collab., 2012). L’objectif poursuivi est que la patiente
comprenne les enjeux et soit a I'aise avec sa décision (Légaré et Thompson-Leduc, 2014). Le

tableau 27 précise certaines caractéristiques de ces différentes approches de prise de décision.

Une revue Cochrane (Stacey et collab., 2014) portant sur les outils d’aide a la décision a montré les
effets positifs de tels outils pour améliorer la connaissance des avantages et inconvénients, le
sentiment d’étre informé et le sentiment d’avoir pu considérer ses valeurs. De plus, ils facilitent une
perception plus précise du risque et la participation active dans le processus décisionnel.

% Ces objectifs correspondent & peu prés aux taux de participation atteints lors des essais randomisés; on en a déduit que
I’atteinte de ce niveau de participation était essentielle a I'atteinte des réductions de mortalité obtenues dans les essais.
Par exemple, au cadre de référence du PQDCS (PQDCS 1996), on note : « Dans des conditions optimales de réalisation
rencontrées dans ces études, incluant des mécanismes de contrdle de la qualité et des taux de participation de prés de
70 % des populations visées, une diminution de la mortalité allant jusqu’a 40 % fut observée. Cette réduction a été
observée aprés une période de sept a dix ans. »

Le site Web du College des médecins du Québec mentionne gu’un consentement est libre s’il est obtenu sans aucune
forme de pression, de menace ou de contrainte. Le consentement est dit éclairé si la personne est adéquatement
informée. aldo.cmq.org/fr-CA/GrandsThemes/Consentement/DefConsentement.aspx (consulté le 23-06-2015).
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Tableau 24 Typologie de certains types de participation des patientes concernant leur
dépistage ou leur traitement

Type de Role de la Role du professionnel de |Contexte typique, commentaires

participation |patiente la santé

du patient

Prescriptif passif jugement clinique situations d’urgence ou il n’y a pas de choix entre
on n’aborde pas la | concernant le meilleur différentes options ou si la patiente n’est pas en
réaction de la intérét du patient mesure de s’exprimer
patiente a la on parlera dans certaines situations ou le professionnel juge que la patiente
décision du situations de ne souhaite pas discuter les choix possibles malgré
professionnel « paternalisme » I'information disponible

Consentement actif présente au patient les situation de consentement éclairé telle que stipulée

libre et éclairé prend différentes options par le Code civil québécois, les codes de

connaissance de
I'information, mais

peut questionner le

professionnel
peut signifier que
la décision de la
patiente va a
I’encontre du
jugement clinique
du professionnel

diagnostiques ou
thérapeutiques concernant
les conséquences des
différentes options pour un
diagnostic ou un traitement
en fonction de I’échange qui
s’ensuit, le professionnel
juge si la patiente comprend
et si elle consent

le professionnel juge s’il
utilise ou non différents
supports matériels pour
présenter 'information

déontologie des médecins du Québec, le code de

déontologie des infirmiéres et infirmiers du

Québec61

certaines procédures réalisées en milieu hospitalier,
comme les anesthésies, nécessitent un
consentement écrit

le type d’information présentée doit permettre
d’aborder les différentes options possibles

Prise de
décision
partagée
menant a un
consentement
libre et éclairé

actif

la patiente sera
motivée a
participer a cette
décision quand le
professionnel
n’aura pas
privilégié une des
options.

peut signifier que
sa décision va a
I’encontre de ce
que le
professionnel
aurait choisi

informe la patiente sur les
enjeux, s’assurer de sa
compréhension des enjeux
et tient compte de ses
valeurs et préférences

démarche structurée ou on aborde les différentes
options raisonnables en fonction des avantages et
inconvénients de |'option, en tenant compte des
valeurs et préférences de la patiente.

outils d’aide a la décision structurant la démarche
de prise de décision partagée et I'obtention d’un
consentement explicite.

selon la collaboration International Patient Decision
Aid Standards (IPDAS), les outils d’aide a la
décision devraient compléter les conseils du
professionnel de la santé et non les remplacer.
Selon IPDAS, I'outil d’aide a la décision : 1) énonce
spécifiquement la décision qu’il faut considérer; 2)
fournit des informations établies sur des données
probantes concernant la maladie en jeu, les options
qui s’offrent, les avantages associées, les
inconvénients ou dangers, les probabilités et
I'incertitude scientifique, et 3) aide la patiente a
reconnaitre que la décision est fonction de ses
valeurs et que cette décision doit permettre de
clarifier, implicitement ou explicitement, la valeur
que la patiente attribue aux avantages, aux
inconvénients et a I'incertitude scientifique
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Les pratiques médicales québécoises mettent I'accent sur le consentement éclairé, en lien avec le code civil québécois et

les codes de déontologie des médecins et infirmiers et infirmiéres qui font explicitement mention du consentement.
L’article 11 du Code civil stipule que : « Nul ne peut étre soumis sans son consentement a des soins, quelle qu'en soit la
nature, qu'il s'agisse d'examens, de prélevements, de traitements ou de toute autre intervention. Si I'intéressé est inapte a
donner ou a refuser son consentement a des soins, une personne autorisée par la loi ou par un mandat donné en prévision
de son inaptitude peut le remplacer. » Le code de déontologie des médecins du Québec mentionne a la section llI,
consentement, aux articles suivants : 28. Le médecin doit, sauf urgence, avant d’entreprendre un examen, une
investigation, un traitement ou une recherche, obtenir du patient ou de son représentant légal, un consentement libre et
éclairé. 29. Le médecin doit s’assurer que la patiente ou son représentant légal a regu les explications pertinentes a leur
compréhension de la nature, du but et des conséquences possibles de I’examen, de I'investigation, du traitement ou de la
recherche qu'’il s’appréte a effectuer. Il doit faciliter la prise de décision du patient et la respecter.
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Dans le cadre des pratiques de dépistage et de I'obtention d’un consentement, on peut citer
I’exemple du programme québécois de dépistage de la trisomie 21, ou il y a demande d’un
consentement écrit (formulaire AH-6111) a la suite d’une démarche structurée. La démarche de
recherche de consentement dans cet exemple exige des professionnels de la santé qu’ils :

s’assurent que toutes les informations nécessaires a la prise de décision ont été transmises;

comprennent que la décision de passer ou non le test de dépistage prénatal de méme que celle
de poursuivre ou non une grossesse a la suite de I'annonce d’un diagnostic de trisomie 21
appartiennent entierement aux femmes enceintes et aux couples;

prennent le temps de discuter avec les femmes enceintes et les couples des conséquencess et
des options et explorent avec eux les facteurs qui jouent un role dans la décision d’y participer ou
non;

transmettent I'information d’une maniere non directive, c’est-a-dire en aidant les femmes
enceintes et les couples a prendre la meilleure décision pour eux-mémes et leur famille, d’apres
leur propre point de vue et leurs valeurs (MSSS 2015).

Pour le PQDCS, il existe un feuillet d’information® pouvant aider les clientes a prendre leur décision,
mais il s’agit d’un document éducatif. Un outil d’aide a la décision se concentre davantage sur les
options et conséquences de la décision (O’Connor et collab., 2003). Le PQDCS a aussi un

« formulaire de consentement », ou la cliente doit indiquer si elle autorise la transmission de données
la concernant; consentement qui ne s’adresse qu’aux enjeux de communication de I'information, et
non pas aux enjeux entourant la participation au dépistage mammographique, avec ses avantages et
inconvénients.

Le présent rapport documente de nombreux enjeux d’'importance accrue pour les femmes de 70 ans
et plus ayant recours au dépistage mammographique (voir par exemple les sections 4.6.2 sur la
surdétection et 4.8.3 sur I’espérance de vie). En particulier, pour aborder la décision de participer ou
non au dépistage du cancer du sein, il faut aborder I’enjeu de I’espérance de vie (Mandelblatt et
collab., 1992; Walter et Covinsky, 2001; Walter et Schonberg, 2014). Dans le cas du cancer du sein,
ou le temps de séjour est d’environ cing ans et le début d’un effet du dépistage sur la mortalité est
d’environ dix ans, cette espérance de vie devrait étre d’au moins dix ans (Lee et collab., 2013) (voir
sections 4.8.1 et 4.8.3 sur I’'espérance de vie). Il a également été mentionné a la section 4.8.3 que
pour d’autres dépistages de cancer (de la prostate, par exemple), une espérance de vie de dix ans et
plus est proposée comme critére de participation important. Royce et collab. (2014) ont montré
qu’une portion substantielle de la population américaine ayant une espérance de vie limitée participe
au dépistage du cancer du sein, du col utérin, du célon et de la prostate, et qu’il est peu probable
que cette population en retire un bénéfice net.

Transposer le concept populationnel de I’espérance de vie a un individu n’est pas simple (Eckstrom
et collab., 2012). Alors que la majorité des femmes de 70 ans sont lucides et en bonne santé, un
certain nombre d’entre elles souffrent de maladies chroniques et de problémes fonctionnels ayant
pour conséquence une espérance de vie réduite (Raik et collab., 2004; Mehta et collab., 2010;
Yousef et collab., 2012). Cette hétérogénéité de I'état de santé et son lien avec I'espérance de vie
sont des facteurs a considérer au moment de la prise de décision partagée concernant le dépistage
(Walter et Covinsky, 2001; Hamaker et collab., 2012; Pace et collab., 2014) ou le traitement du cancer
du sein (O’Connor et collab., 2013). Il existe plusieurs outils pour évaluer I'espérance de vie au cours
de rencontres cliniques. Les travaux de Lansdorp-Vogelaar et collab. (2014) ont établi pour une
population agée de 74 ans, des catégories de comorbidité, correspondant a diverses maladies ou

2 http://publications.msss.gouv.qc.ca/msss/document-000288/ (consulté le 7-10-2015).
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conditions. A partir de I'utilisation de bases de données et de simulations, ils ont été en mesure
d’attribuer des espérances de vie en fonction de ces catégories de comorbité. Schonberg et collab.
(2011) ont validé un index permettant d’estimer I’espérance de vie dans un contexte de prise de
décision partagée. Un outil informatique est également disponible en ligne pour calculer I'espérance
de vie®, outil que le professionnel de la santé peut utiliser en combinaison avec son jugement
clinique.

Nous n’avons trouvé que deux outils d’aide a la décision spécifiques pour le dépistage du cancer du
sein pour les femmes de 70 ans et plus, de Mathieu et collab. (2007)%* et Schonberg et collab.
(2014)% en comparaison avec les nombreux outils qui existent pour le dépistage du cancer du sein
chez les femmes de 50 a 69 ans (Groupe de recherche d’outil d’aide a la décision 2015). Seul I'outil
de Schonberg aborde explicitement la notion d’espérance de vie. Une autre dimension est la
capacité pour les femmes plus dgées de discuter de leurs priorités de santé. Méme si elles souffrent
de plusieurs maux, les résultats d’une étude qualitative indiquent que les femmes sont en mesure de
faire des choix portant sur des résultats de santé concurrents (competing outcomes) (Fried et collab.,
2008).

La contribution du professionnel de la santé a la prise de décision partagée, en utilisant un tel outil,
requiert des habiletés qu’il est possible de développer. Une voie a explorer (Schonberg et collab.,
2007, 2013) pourrait étre de s’inspirer des échanges ayant lieu lors des soins de fin de vie. Dans ce
contexte, il est recommandé que le médecin mette en place la discussion, en répéte certains
éléments, clarifie le pronostic et les résultats probables, détermine les buts du patient en ce qui
concerne les soins et développe un plan de soin (Balaban, 2000). Pour le dépistage du cancer du
sein chez les personnes agées, le médecin ou professionnel de la santé pourrait ainsi : 1) mettre en
place la discussion et en répéter des éléments; 2) estimer I'espérance de vie de la patiente et
comment cela peut affecter I’équilibre des avantages et inconvénients; 3) clarifier les valeurs de la
patiente; et 4) se concentrer sur les mesures de promotion de la santé qui bénéficieront a la patiente,
incluant le dépistage du cancer du sein.

Un tel processus de prise de décision partagée a propos du dépistage peut mener a la conclusion
que le dépistage n’est plus souhaité. Pour les femmes agées, il semble que la décision de cesser le
dépistage du cancer du sein soit une décision majeure, alors que poursuivre ce dépistage ne I'est
pas (Torke et collab., 2013). Dans le cadre de cette étude américaine, les participantes considérent
que le dépistage est une obligation morale et une bonne habitude, plutdét qu’une intervention
médicale nécessitant une prise de décision. De plus, plusieurs de ces participantes ne pouvaient
croire que leur médecin puisse un jour leur recommander de ne pas se faire dépister. Les
professionnels de la santé, quant a eux, se sentent mal a I'aise et mal préparés pour discuter de la
cessation du dépistage (Schonberg et collab., 2006). lls craignent que conseiller la cessation affecte
la relation de confiance patiente-médecin. Schonberg et Walter ont abordé cette problématique
(Schonberg et collab., 2013) et suggérent qu’une discussion clinique pourrait étre utilisée pour aider
la patiente a comprendre qu’une décision menant a I'arrét du dépistage du cancer ne signifie pas
I’abandon de la promotion de la santé, mais plutdt un recentrage de la promotion de la santé vers
des interventions qui auront des bénéfices a plus court terme.

63

Par exemple, le site Web www.eprognosis.org fournit un outil d’évaluation de I’espérance de vie bati a partir d’un certain
nombre d’indicateurs pronostiques gériatriques obtenus d’une revue systématique (Yourman et collab., 2012). Nous
n’avons pas trouvé d’évaluation indépendante de cet outil.

L’outil d’aide a la décision de Mathieu et coll a été testé dans le cadre d’un essai randomisé et évalué par I'Institut de
recherche de I'Hopital d’Ottawa, http://decisionaid.ohri.ca/AZsumm.php?ID=1235 (consulté le 23-06-2015). La dimension
de la santé de la femme n’est pas abordée avec cet outil. Il est disponible au site http://sydney.edu.au/medicine/public-
health/shdg/resources/da_womenatseventy.php (consulté le 7-10-2015).

L’outil de Schonberg a été développé pour des personnes de 75 ans et plus. Il n’a pas été testé dans le cadre d’un essai
randomisé.
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51 Portée et limites de cette étude

Notre analyse de la pertinence du dépistage aprés 70 ans s’appuie sur un modeéle analytique,
développé au chapitre 2. Ce cadre d’analyse décrit des cheminements causal et temporel en réponse
au mandat. Il est assorti de questions clés concernant les avantages et les inconvénients du
dépistage. Le choix du modele analytique nous a conduits a restreindre le nombre de dimensions a
explorer aux aspects touchant les avantages et inconvénients cliniques associés au dépistage apres
70 ans. Plusieurs autres questions auraient pu étre considérées lors de I'analyse. Mentionnons les
aspects économiques, organisationnels, techniques, sociaux et éthiques du dépistage du cancer du
sein dans le cadre de programme et la prise en charge thérapeutique. Certaines de ces dimensions
sont abordées ici sans que leur traitement soit exhaustif.

Les études randomisées disponibles datent de plusieurs années et les technologies employées ont
grandement évolué depuis les années 1960, quand le premier essai a été effectué, et méme depuis la
fin du dernier essai, effectué dans les années 1990. Tous les essais ont utilisé une technologie au
film, alors que le dépistage moderne se fait de plus en plus avec des images numériques. Les
mammographes ont été perfectionnés, réduisant I’exposition a la radiation ionisante, et augmentant
le contraste et la résolution. Parallélement, les techniques de production des films (compression,
positionnement) ont été améliorées, et les connaissances sur les pathologies du sein et
I'interprétation des anomalies ont évolué. Ces changements dans la pratique ont le potentiel d’avoir
modifié la performance du dépistage, sans que la plupart de ces modifications soient intégrées dans
notre modéle, faute de données.

La périodicité des examens mammographiques n’a pas été évaluée dans le présent rapport,
I’amélioration des traitements et leurs effets sur la survie des patientes.

5.2 Réduction de la mortalité chez les femmes de 50 a 69 ans

Plusieurs revues systématiques de ces essais rapportent une réduction du taux de mortalité de I'ordre
de 20 %. Cette valeur, fréquemment citée et admise, se fonde sur deux hypothéses contestables.
D’abord, celle que cette réduction de mortalité, chez une population dont le tiers des personnes
invitées n’a pas participé au dépistage, peut étre utilisée pour estimer les bénéfices d’une participation
au dépistage. La deuxieme hypothése est de considérer que les gains potentiels du dépistage
débutent au jour de I'invitation a participer au dépistage et non aprés un laps de plusieurs ans.

Dans la présente étude, pour obtenir une estimation de I'effet clinique du dépistage, nous avangons
deux hypotheses différentes : 1) que les non-participantes auraient eu une réduction de la mortalité
similaire a celle obtenue par les participantes, si elles avaient participé; et 2) que les gains de
mortalité ne se produisent qu’aprés quelques années, les premieres années suivant le dépistage
initial ne pouvant pas montrer une réduction de la mortalité.

Nous arrivons a la conclusion que les gains de décroissance du taux de mortalité seraient plutot de
I'ordre de 50 %; 1) pour les seules femmes participantes a plusieurs cycles de dépistage; et 2) une
fois que les gains du dépistage ont pu se manifester (aprés cing ans ou plus de dépistage,
correspondant au temps de séjour). Ainsi, notre point focal est sur les résultats qu’une participante
réguliere obtiendrait apres ce laps de temps, et non sur le résultat moyen qui inclut les non-
participantes. Autrement dit, nous analysons les résultats que I’on obtiendrait d’une étude clinique
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théorique « idéale », ou 100 % des femmes invitées participent aux activités de dépistage sur
plusieurs cycles et ou le nombre de décés serait comparé au nombre survenant auprés d’un groupe
témoin qui n’utilise aucun service de dépistage. Ces deux nouvelles hypothéses ont pour effet de
réduire I'importance des facteurs de dilution (les deux hypothéses initiales) dans le calcul des gains.

Ces deux ajustements ne font pas I'unanimité parmi les épidémiologistes, qui préférent souvent
maintenir une méthodologie d’analyse selon I’invitation au dépistage (ITT), et considérer toutes les
années de suivi sur le méme pied. Une telle analyse, que certains appelleraient « conservatrice »,
permet au moins une estimation d’un minimum pour le potentiel de bénéfices. Nous considérons que
les choix personnels et programmatiques devraient se faire sur une estimation qui vise a étre la plus
valide possible, et non pas sur une estimation conservatrice qui est certaine de fournir une sous-
estimation des bénéfices probables. Quoi qu’il en soit, les ajustements proposés ici démontrent au
moins I'ampleur du bénéfice potentiel pour la femme qui participe au dépistage et I'importance de la
sous-estimation possible.

5.3 Reéduction de la mortalité chez les femmes de 70 ans et plus

Parmi les raisons pouvant inciter une femme a participer au dépistage mammographique, il peut y
avoir le désir de recevoir des traitements moins agressifs si un cancer est détecté a un stade plus
précoce. Il y a également la peur du cancer du sein et la réduction du risque d’en mourir. Ce dernier
avantage peut étre estimé par le pourcentage de réduction du taux de mortalité d’un groupe de
femmes participant au dépistage, comparé au taux chez un groupe de femmes similaire a tout point
de vue, mais qui n’a pas le bénéfice de ce dépistage. Le US Preventive Task Force et le Canadian
Preventive Task Force estiment que le dépistage des femmes de 70 a 74 ans réduit la mortalité du
méme ordre que pour les femmes de 50 a 69 ans.

L’examen des essais cliniques randomisés nous a permis d’établir que de nombreuses participantes,
agées de moins de 70 ans au début de leur participation, ont poursuivi le dépistage lorsqu’elles
avaient plus de 70 ans. Il existe ainsi plus de données pour ce groupe d’age qu’on ne le suspectait
initialement. La présentation agrégée des données publiées ne permet pas d’extraire les informations
spécifiques a ces femmes; cela exigerait un suivi auprés des responsables de ces études. Mais
I’interprétation logique des données concernant des femmes commencant le dépistage entre 50 et
69 ans porte en fait sur la performance d’un dépistage chez des femmes agées 50 a 76 ans.

Les données d'études non expérimentales comportent de nombreux biais, notamment celui de
sélection de clientéle moins a risque de mourir du cancer du sein au départ et plus apte a participer
au dépistage, avec le potentiel de surestimer la réduction de la mortalité qu’on peut attribuer au
dépistage. Les résultats de ces études doivent donc étre interprétés avec prudence. Elles indiquent
que la réduction de mortalité varie de 30 a 60 %, a la fois pour les femmes de tout age et de tout
risque, également pour les femmes de 70 ans et plus, mieux représentées dans ces études non
expérimentales.

Si nous reprenons la question Q1, tirée du cadre d’analyse,

1. Est-ce que le dépistage par mammographie (film et digital) pour les femmes a risque moyen de
70-74 ans diminue la mortalité par cancer du sein et la mortalité pour toutes causes?

Nous pouvons répondre positivement a une partie de la question, formulée de la fagon suivante :

Le dépistage par mammographie (sur film ou numérique) pour les femmes de 70-74 ans diminue la
mortalité par cancer du sein.
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La dimension du risque n’ayant pas été suffisamment documenté dans les ECR, nous ne pouvons
répondre a cet aspect de question Q1. Pour ce qui est de la réduction de la mortalité par toutes
causes, nous n’avons pas été en mesure de mettre en évidence des données montrant si le
dépistage par mammographie a un effet.

5.4 Standards de traitement pour les femmes de 70 a 74 ans

Nous pouvons répondre de facon affirmative aux questions 3 et 4 du cadre d’analyse :

3. Est-ce que l'identification de stades moins avancés de cancers du sein est bénéfique pour la
femme dépistée?

4. Quelle est I'importance des risques et inconvénients des traitements contre le cancer du sein
chez les femmes de 70 a 74 ans?

Nous n’avons pas trouvé de données spécifiques a la distribution des stades de cancers dépistés
chez les femmes de plus de 70 ans, mais nous n’avons pas trouvé de raisons pour supposer que la
réduction de la mortalité observée auprés de ces femmes ne s’explique pas par les mémes raisons
que chez les femmes plus jeunes. Les standards de traitement pour les femmes plus agées sont
similaires aux standards pour les femmes plus jeunes. Les indications d’un traitement chirurgical, la
thérapie qui est responsable de la plupart des bénéfices, ne sont pas tres différentes chez la femme
plus adgée. Par contre, on note une moindre capacité de tolérer la chimiothérapie, exigeant qu’on
tienne compte de I’dge physiologique de la femme. Enfin, I'indication de I’hormonothérapie est
similaire, mais s’applique plus souvent, compte tenu de la prévalence plus élevée de tumeurs
hormono-dépendantes chez ces femmes.

5.5 Surdétection et espérance de vie

Entre le dépistage d’un cancer du sein et 'apparition d’un symptéme, il y a un délai (temps de séjour)
qui, chez la femme de 70 ans et plus, est de I'ordre de cing ans. Et avant que ce cas de cancer ne
devienne mortel, il y a une autre période, de 'ordre de cing ans aussi, ce qui fait qu’on ne peut pas
bénéficier d’'une réduction de la mortalité avant 10 ans. Cette considération devient progressivement
plus importante aux ages plus avanceés, puisque la probabilité de vivre encore 5 ou 10 ans diminue
avec I’age. Ceci explique le raisonnement des lignes directrices professionnelles, qui suggérent que
le dépistage soit réservé aux femmes qui ont une espérance de vie d’au moins 5 ou 10 ans.

Il vient donc un &ge ou le dépistage n’est plus pertinent. Mais cet age varie pour chaque femme, a la
fois parce que la santé et I'espérance de vie ne sont pas uniquement fonction de I’age, mais aussi
parce que le calcul des avantages et inconvénients dépendra des valeurs individuelles de chaque
femme. Plus longtemps l'invitation systématique sera maintenue, plus il y aura de femmes qui auront
un diagnostic et un traitement dont elles ne pourront pas bénéficier.

En considérant ’espérance de vie a 5 et 10 ans des Québécoises en 2008, le pourcentage de
femmes qui ne vivront pas plus de 5 ans est de moins de 3 % a 60 ans ou moins, 4 % a 65 ans, 8 %
a70ans, 13 % a 75 ans et 22 % a 80 ans; et le pourcentage de femmes qui ne vivront pas plus de
10ansestde7 % a60ans, 11 % a64 ans, 20 % a 70 ans, 33 % a 75 ans et 51 % a 80 ans. Sil'on
fait I’hypothése que a partir du moment ou il y a un dépistage positif, il faut cinq ans pour profiter des
bénéfices de ce dépistage, I'invitation au dépistage devient non pertinente pour un nombre
grandissant de femmes dés qu’elles ont plus de 70 ans. Notons qu’une invitation systématique
continuant jusqu’a 69 ans invitera des femmes dont, a la fin, de 7 a 18 % ne pourront pas bénéficier
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du dépistage; continuer I'invitation systématique jusqu’a 74 ans voudrait dire que de 12 2 30 % ne
pourront pas en bénéficier.

A la question 2 :

2. Est-ce que la performance du dépistage est affectée par I’age et I'état de santé de la femme
participant au dépistage?

Nous pouvons répondre de facon affirmative. Dans le cadre d’un programme de dépistage, le défi
consiste a maximiser I'accés a des services de qualité pour les nombreuses femmes plus agées pour
qui les avantages demeurent importants, tout en évitant d’exposer aux inconvénients inévitables les
femmes dont I’Age ou la maladie réduisent trop ces avantages.

La réponse a la question 5 :

5. Quelle est I'importance des risques et inconvénients du dépistage occasionnés par les faux
positifs, les faux négatifs et la surdétection?

Peut étre formulée de telle sorte que I'importance des risques et inconvénients, notamment la
surdétection, augmente avec I’age mais aussi selon les préférences et les facteurs de risque
individuels. Dans ce contexte, toute stratégie de dépistage devrait idéalement permettre de
distinguer parmi les femmes de 70 ans et plus celles qui peuvent bénéficier d’'un dépistage et celles
pour lesquelles ce choix serait moins souvent en faveur du dépistage.

5.6 Les programmes de dépistage et les femmes de 70 a 74 ans

Le nombre de femmes de 70 a 74 ans qui participent a des activités de dépistage du cancer du sein
par mammographie est en hausse constante en Amérique du Nord. Aux Etats-Unis et dans le reste
du Canada, les taux de participation sont de I'ordre de 50 %. Au Québec, il était a 26 % en 2012 et
croit d’environ 2 % par année. Ce phénomeéene d’augmentation de la participation est méme présent
chez les femmes de plus de 85 ans dont la plupart ne pourront pas en tirer un bénéfice.

A la question 6 :

6. Quelles sont les modalités spécifiques mises en place dans des programmes de dépistage
organisé pour les femmes de 70 a 74 ans?

les provinces canadiennes, avec des contextes et des systéemes de soins similaires a ceux du
Québec, peuvent nous suggérer des options organisationnelles a considérer pour le Québec.

Pour toutes les provinces, sauf le Québec, les femmes de 70 a 74 ans sont officiellement considérées
comme faisant partie du programme. Dans la plupart de ces programmes, il y a une relance
systématique des femmes de 70 a 74 ans pour leur rappeler de prendre un rendez-vous pour une
mammographie de dépistage; dans les autres, ces femmes ne sont pas relancées, mais peuvent
prendre rendez-vous, généralement par autoréférence ou par ordonnance médicale. Les femmes de
plus de 70 ans ont accés a des centres de mammographie soumis aux normes d’assurance de la
qualité du programme, leur participation et leur utilisation des services sont compilées par les
systémes d’information des programmes, et elles recoivent les mémes services du programme que
les femmes plus jeunes, sauf le rappel qui n’est pas offert aprés 70 ans dans quelques provinces.

Nous n’avons pas été en mesure d’isoler des évaluations systématiques des avantages et
inconvénients pour justifier I'extension de ces programmes de dépistage aux femmes faisant partie
de ce groupe d’age. L’inclusion des femmes de 70 a 74 ans aux programmes de dépistage est peut-
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étre le reflet d’'une réponse au nombre grandissant de femmes se prévalant des services de
mammographie de dépistage.

La mise en place des programmes organisés de dépistage du cancer du sein a été motivée par le
souci de garantir la qualité nécessaire pour atteindre des normes de performance, de cibler la
clientéle qui peut en bénéficier le plus, de maximiser I’équité en facilitant I'acces et d’obtenir un
consentement libre et éclairé des femmes qui y participent. Les différents programmes provinciaux et
étrangers de dépistage du cancer du sein sont offerts a des publics cibles définis par I'age, le plus
souvent débutant a 40 ou 50 ans et se terminant a 69 ou 74 ans. Toutes les femmes de ce groupe
d’age sont invitées, généralement pas I'’envoi d’une lettre d’invitation, ce qui est complémentaire a la
prescription médicale et, souvent, 'autoréférence.

Au Canada, pour les femmes qui ne font pas partie du groupe d’age cible, I’acces au programme se
fait par prescription médicale. Tant que ces femmes désirent utiliser les services de mammographie
de dépistage, elles profiteront des avantages du programme (accés a des installations soumises aux
normes d’AQ, comptabilisation des caractéristiques de leur mammographie dans le systeme
d’information, communications des résultats de la mammographie, etc.) sans nécessairement étre
réinvitées pour autant.

L’utilisation d’outil d’aide a la décision, permettant une prise de décision partagée entre la femme et
son médecin et menant a un consentement libre et éclairé, est une tendance observée parmi
quelques programmes.

5.7 Conclusion

Plusieurs programmes de dépistage populationnel integrent maintenant les femmes de 70 a 74 ans
et, dans certains cas, les femmes de 70 a 79 ans. Alors que les programmes ont été initialement
limités aux femmes de 50 a 69 ans, leur expansion s’explique en partie par I’accroissement constant
de la participation des femmes de 70 ans et plus, I'influence d’une pratique clinique souvent
favorable au dépistage apres 70 ans, et la publication récente de lignes directrices canadiennes
suggérant que le dépistage est justifié entre 50 et 74 ans.
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Tableau 25 Réponses aux questions clé du modéle analytique

Questions clé du modeéle analytique Résultat de la présente analyse
Est-ce que le dépistage par mammographie (film et digital) pour
les femmes a risque moyen de 70-74 ans diminue : Q.1 Notion de risque moyen non abordée
1.1 la mortalité par cancer du sein et Q. 1.1 Oui
1.2 la mortalité pour toutes causes? Q. 1.2 non déterminé
2. Est-ce que la performance du dépistage est affectée par I’dge Non, pour le pourcentage de réduction
et I'état de santé de la femme participant au dépistage de la mortalité chez les participantes; oui,

pour le pourcentage des participantes qui
en bénéficient

3. Est-ce que 'identification de stades moins avancés de cancers  Oui
du sein est bénéfique pour la femme dépistée?

4. Quelle est 'importance des risques et inconvénients des Oui
traitements contre le cancer du sein chez les femmes de 70 a
74 ans?
5. Quelle est I'importance des risques et inconvénients du Equilibre penche progressivement vers
dépistage occasionnés par les faux positifs, les faux négatifs et  les inconvénients, avec avancement
la surdétection? d’age

6. Quelles sont les modalités spécifiques mises en place dans des  Modulation dans I'offre et I'acceés,
programmes de dépistages organisés pour les femmes de 70 a  Décision partagée entre la patiente et le
74 ans? médecin

Pourtant, le débat sur les avantages et inconvénients de la mammographie de dépistage se poursuit.
L’analyse de pertinence réalisée dans le cadre du mandat confié par le MSSS s’appuie sur un modele
analytique qui a permis de répondre aux questions du tableau 26 et sur une modélisation des
avantages et inconvénients. Les réponses aux questions Q1 a Q5 et les résultats de la modélisation
offrent une compréhension de I'objectif 1 (voir introduction) :

1. d’estimer les effets sur la santé des femmes d’une invitation systématique a passer un examen
de mammographie de dépistage entre 70 et 74 ans.

De bonnes preuves, issues des essais randomisés et des preuves de qualité moindre provenant
d’études non-randomisées, indiquent que le dépistage mammographique réduit d’environ 50 % la
mortalité due au cancer du sein chez les participantes de 50 ans et plus. Dans ces études, la
réduction de la mortalité chez les femmes de 70 a 74 ans est au moins aussi importante chez elles
que chez les femmes de 50 a 69 ans, et la plupart des lignes directrices refletent ce point de vue. Le
dépistage chez les femmes de 70 a 74 ans se justifie par un niveau de preuve adéquat, et il est donc
cohérent d’envisager que le PQDCS I'offre aux femmes de 70 a 74 ans pouvant en bénéficier.

En fonction de ces informations, des données recueillies auprés d’autres programmes de dépistage,
de la réponse a la question Q6, des résultats de la modélisation et des dimensions de I'’espérance de
vie et du consentement libre et éclairé, les résultats de I'analyse s’averent globalement positifs en
faveur d’un dépistage pour les femmes de 70 et plus, mais a certaines conditions. Cette tendance
positive oriente les recommandations du présent rapport, correspondant au second objectif :

2. de présenter des scénarios de dépistage envisageables au Québec dans le but d’en faire
ressortir leurs avantages et leurs inconvénients.

L’approche correspondant a ’ensemble des recommandations (section 5.8) n’a pas fait I'objet d’une
analyse de faisabilité, mais plutot d’échanges fréquents avec les responsables ministériels. Dans un
contexte ou la progression constante du taux de participation des Québécoises de 70 a 74 ans au
dépistage par mammographie du cancer du sein (voir section 3.3.3) est documentée, qu’une vaste
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majorité des femmes de 70 a 74 ans ont acces a un médecin de famille (voir section 3.3.2), nous
n’avons pas scénarisé les effets potentiels de différentes augmentations du taux de participation et
les ressources nécessaires a la mise en place des recommandations. En ce sens, nous n’avons pas
complété le 3° objectif qui était :

3. d’évaluer I'incidence sur les services de dépistage et les services de diagnostic du réseau de
santé québécois de dépister systématiquement les femmes agées de 70 a 74 ans.

58 Recommandations

PERTINENCE DU DEPISTAGE

Considérant : Le dépistage chez les femmes de 50 a 69 ans a le potentiel de réduire la mortalité
due au cancer du sein d’environ 50 %, et la réduction semble étre du méme ordre
chez les femmes de 70 a 74 ans.

Recommandation 1: Que le PQDCS inclue formellement dans sa clientéle les femmes de 70 a
74 ans qui acceptent de participer au programme, leur offrant tous les
éléments d’un programme organisé qui peuvent leur étre bénéfiques.

FIN DE L’ INVITATION SYSTEMATIQUE A 70 ANS

Considérant : Les avantages pour les femmes plus agées, quoique réels, diminuent
progressivement avec I’age, en raison principalement de I’'augmentation progressive
de la mortalité par d’autres causes. L’équilibre des avantages et inconvénients sera
différent pour chaque femme. En particulier, 'augmentation de la surdétection fait en
sorte que I’équilibre est défavorable pour les femmes ayant une espérance de vie de
moins de 10 ans, ce qui sera le cas pour 11 % des femmes a 65 ans, 18 % des
femmes a 70 et 30 % des femmes a 75 ans.

Recommandation 2a : Que le PQDCS maintienne ’age de 70 ans comme I’4ge ou il cesse de faire
une réinvitation automatique.

Recommandation 2b : Que la femme de 70 ans et plus qui désire participer aux activités de
dépistage ait la possibilité de réévaluer I’équilibre des avantages et
inconveénients grace a une démarche structurée de consentement libre et
éclairé avec son médecin. En général, le dépistage ne devrait pas étre
recommandé aux femmes ayant une espérance de vie de moins de 10 ans.

Recommandation 2c : Si le résultat de cette réévaluation est que la femme désire poursuivre le
dépistage, cette décision devrait étre consignée par un consentement écrit.

Recommandation 2d : Que le médecin émette une ordonnance médicale a la femme de 70 ans qui
décide de poursuivre le dépistage. A la réception de cette ordonnance, le
PQDCS continue d’inviter la femme tous les deux ans, jusqu’a 'age de
75 ans.

FIN DE L’INVITATION PAR LE PROGRAMME A 75 ANS

Considérant : Certaines femmes ayant 75 ans et plus peuvent également bénéficier du dépistage,
mais elles seront moins nombreuses.

Recommandation 3a : Que le PQDCS cesse de faire des réinvitations postales a 75 ans.

Recommandation 3b : Que la femme de 75 ans et plus qui désire continuer a participer aux
activités de dépistage ait la possibilité de réévaluer I’équilibre des avantages
et inconvénients grace a une démarche structurée de consentement libre et
éclairé, adaptée a son age.
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Recommandation 3c : Si le résultat de cette réévaluation est que la femme désire poursuivre le

dépistage, cette décision devrait étre consignée par un consentement écrit.

Recommandation 3d : La femme de 75 ans et plus qui décide de poursuivre le dépistage ne

recevrait pas de rappel tous les deux ans, mais devrait plutét obtenir une
ordonnance de son médecin a chaque fois.

COMMUNICATION AVEC LA CLIENTELE

Considérant :

Le PQDCS prévoit déja des modalités de communication différentes pour les femmes
au début de leur participation (lettre d’invitation) et lors des cycles subséquents (lettre
de rappel). La participante a aussi besoin d’avoir acces a des informations
additionnelles a I'age ou les modalités de participation changent (a 70 ans et, selon
notre recommandation antérieure, a 75 ans).

Recommandation 4a : Que les lettres de rappel et de résultats, envoyées a 68 ou 69 ans,

mentionnent qu’il s’agit du dernier rappel automatique et indiquent comment
poursuivre le dépistage si la femme le désire.

Recommandation 4b : Que les lettres de rappel et de résultats, envoyées a 73 ou 74 ans,

mentionnent qu’il s’agit du dernier rappel postal et indiquent comment
poursuivre le dépistage si la femme le désire.

CONSENTEMENT LIBRE ET ECLAIRE

Considérant :

A I'heure actuelle, le programme québécois offre déja un outil expliquant les
avantages et inconvénients du dépistage pour aider la femme qui envisage une
participation au dépistage entre 50 et 69 ans. Dans le contexte d’une prise de
décision partagée visant a obtenir un consentement libre et éclairé pour une femme
de 70 ans et plus, I'outil d’aide a la décision doit étre adapté. Il doit rendre explicite la
décision a prendre. |l structure la discussion de la femme et du professionnel de la
santé et améliore leur communication. Pour le professionnel, la discussion de
I’évaluation des avantages et inconvénients du dépistage le conduit a aborder les
facteurs de risque liés a I'histoire familiale, la présence de maladies et autres facteurs
pouvant affecter 'espérance de vie. Pour la répondante, I'outil d’aide a la décision
sert a vérifier sa compréhension des différentes options diagnostiques et options de
traitement, a préciser ses valeurs. L’outil permet ultimement d’évaluer le confort
décisionnel de la femme a la suite de sa décision.

Recommandation 5 : Qu’un outil d’aide a la décision pour les femmes de 70 ans et plus, portant sur

les avantages et inconvénients du dépistage du cancer du sein et abordant les
risques liés a I’histoire familiale, la présence de maladies et autres facteurs
pouvant affecter I’espérance de vie, soit développé en collaboration avec les
professionnels de la santé. L’outil d’aide a la décision doit répondre aux
caractéristiques du Modéle d’aide a la décision d’Ottawa et permettre
d’obtenir un consentement libre et éclairé.

MODALITES D’ACCES AU DEPISTAGE

Considérant :

92

Le PQDCS prévoit déja deux modalités de recrutement au dépistage : I'invitation par
lettre et la prescription médicale, consignée sur une ordonnance. Tous les
programmes de dépistage hors-Québec offrent ces modalités, ainsi que
I’autoréférence, du moins pour les clientes de moins de 70 ans ou de moins de

75 ans.
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Recommandation 6 : Que le PQDCS maintienne deux modalités de participation : la prescription

médicale pour toutes les femmes de 50 a 74 ans, et l'invitation systématique
par lettre (invitation initiale, rappels, relances) pour les femmes de 50 a 69 ans
et celles de 70 a 74 ans qui auront consenti a poursuivre le dépistage.
L’autoréférence ne semble pas appropriée pour les femmes de 70 ans et plus,
a moins d’étre associée a un mécanisme qui favorise I’obtention d’un
consentement éclairé.

FORMATION DES MEDECINS ET AUTRES PROFESSIONNELS

Considérant :

Le vieillissement de la population et I’habitude qu’elle a prise de participer a
différentes activités de dépistage posent un défi aux professionnels qui doivent
conseiller les femmes a propos des avantages et inconvénients associés au
dépistage du cancer du sein. Ce phénomene touche aussi le dépistage d’autres
cancers, notamment ceux du célon-rectum, du col utérin et de la prostate. Les outils
d’information et les outils d’aide a la décision, qui auront été développés sur
différentes plateformes pour favoriser le consentement éclairé, mériteront d’étre
connus de maniére a en favoriser I’'appropriation et I'utilisation.

Recommandation 7a : Que des formations pour les professionnels de la santé et les intervenants du

PQDCS soient congues de maniére a ce que I'outil d’aide a la décision
puisse étre utilisé de maniéere optimale : 1) pour estimer I’espérance de vie de
la femme de 70 ans; 2) pour I'information concernant les avantages et
inconvénients du dépistage pour les femmes de 70 ans et plus; et 3) pour la
prise de décision partagée dans le cadre d’un consentement libre et éclairé.

Recommandation 7b : Que ces formations soient congues et déployées avant la dissémination et

I'utilisation systématique de I'outil.

EVALUATION DE LA PERFORMANCE DU DEPISTAGE APRES 70 ANS

Considérant :

L’ampleur des avantages et inconvénients associés a 'inclusion des femmes de 70 a
74 ans au PQDCS n’est pas connue avec précision. L’inclusion des femmes de ce
groupe d’age représente un changement majeur au PQDCS, qu’on suggere de faire
sur la base des meilleures preuves disponibles. Mais une fois ces modifications
mises en place, il serait important de se donner les moyens de réévaluer le bien-
fondé de cette nouvelle orientation et de vérifier si, au Québec, les avantages
I’emportent sur les inconvénients d’un point de vue populationnel. Une telle
évaluation est présentement effectuée en Angleterre dans un essai randomisé.

Recommandation 8 : Que le déploiement du PQDCS avec de nouvelles modalités pour les femmes

de 70 a 74 ans soit accompagné d’une étude expérimentale ou
observationnelle qui aurait pour but : 1) de déterminer la distribution des
stades des cancers survenant chez les femmes participant au dépistage et
chez celles qui n’y participent pas; et 2) d’extrapoler le taux de mortalité due
au cancer du sein en tenant compte de I'efficacité des traitements modernes
et des taux de mortalité par autres causes.
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5.9 Portée des recommandations pour le PQDCS

Le défi de I'extension officielle de I'offre aux femmes de 70 a 74 ans (recommandation 1) est
d’introduire une modulation de I'offre de dépistage en fonction des caractéristiques de santé des
femmes et d’une prise de décision partagée portant sur la participation au dépistage du cancer du
sein. La figure 15 représente graphiquement les modalités de participation au dépistage selon nos
recommandations et la pratique actuelle pour les femmes de 50 a 69 ans et celles de moins de

50 ans. La figure comporte différentes informations en fonction de groupes d’age : 1) I'inclusion dans
le programme; 2) I'acces au PQDCS; 3) la décision de participer au dépistage; et 4) les
communications qui auront été autorisées par la femme.

Figure 15 Représentation des différentes recommandations du présent rapport et
conséquences pour le PQDCS

Lorsque la femme atteint I’Age de 70 ans, elle ne serait pas rappelée automatiquement
(recommandation 2a). A cet age, elle aura une décision & prendre sur la poursuite ou non des
activités de dépistage pour une période de cinqg ans. Dans le cadre d’une démarche de prise de
décision partagée (recommandations 2b et 5), elle aura a réévaluer, en compagnie de son médecin
ou d’autres ressources, ce que représentent pour elle la décision de participer au dépistage et
I’équilibre des avantages et inconvénients. Plus la femme avance en age, plus les probabilités de
faux positif et de surdétection font pencher I’équilibre des avantages et inconvénients vers les
inconvénients. Pour une femme dont I'état de santé permet d’envisager une espérance de vie de
10 ans et plus, I’équilibre penche plutdt du coté des bénéfices. Le résultat de cette décision devra
étre consigné par écrit (recommandation 2c). Le médecin émet alors une ordonnance médicale
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(recommandation 2d) pour que la femme participe au PQDCS. Certaines femmes de 75 ans peuvent
aussi bénéficier du dépistage méme si leur nombre va en diminuant avec 'age. A 75 ans, nous
recommandons que le PQDCS cesse de faire des réinvitations postales (recommandation 3a). Tout
comme pour la femme de 70 ans, une femme de 75 ans aura a décider si elle désire ou non
poursuivre le dépistage par mammographie a la suite d’une prise de décision partagée
(recommandation 5). Cette femme réévaluera I'équilibre des bénéfices et des risques
(recommandation 3b) et signera alors un consentement libre et éclairé (recommandation 3c) si elle
souhaite poursuivre. Pour la femme ayant 75 ans ou plus, la seule modalité d’acces a la
mammographie consistera en une ordonnance de son médecin (recommandation 3d).

Les modalités de communication du PQDCS avec la clientele de 70 ans et plus devront étre
adaptées pour tenir compte de leur préférence. La derniére lettre de résultats, envoyée a 68 ou

69 ans (recommandation 4a), sera adaptée pour indiquer qu’il s’agit du dernier rappel automatique et
que des modalités particulieres s’appliquent dorénavant si la femme désire continuer. De la méme
maniére, la derniére lettre que recgoit la femme a 73 ou 74 ans mentionnera les modalités pour
poursuivre le dépistage (recommandation 4b).

La réflexion préconisée a 70 ans est une occasion pour la femme de faire le point sur sa santé
(recommandations 2b et 5). Ce portrait de santé permet d’estimer I’espérance de vie et,
possiblement, de prioriser les mesures préventives pouvant avoir des retombées a court et moyen
termes, incluant éventuellement le dépistage du cancer du sein. Puisqu’il y avait, en juillet 2014,

78 601 femmes de 70 ou 71 ans, en estimant que 40 % d’entre elles se prévaudraient d’un tel portrait
de santé, on peut estimer qu’il y aurait 31 440 discussions entre patientes et professionnels de la
santé. SiI'on confiait ce réle aux médecins de famille québécois, ceci représenterait trois a quatre
évaluations par médecin par année.

L’information existante concernant le dépistage du cancer du sein s’applique principalement au
groupe cible des femmes de 50 a 69 ans. Pour les femmes de 70 ans et plus, I'équilibre des
avantages et inconvénients étant différent, il devient nécessaire de développer un matériel adapté
(écrit, électronique, publicitaire par exemple) et diffusé selon des canaux qui permettent de contacter
les femmes de ce groupe d’age (recommandation 4a). L’obtention d’un consentement libre et éclairé
(recommandations 2c et 3c) nécessite le développement d’un outil d’aide a la décision dans le cadre
d’une prise de décision partagée (recommandation 5). L’avantage de I'outil est que toute
’information nécessaire (recommandations 5 et 7a) est structurée de maniere a faciliter I’échange
entre la femme et le médecin, pour ultimement arriver a une décision qui est celle de la femme.

Le PQDCS maintient deux modalités de participation pour les participantes (recommandation 6).
Dans les autres provinces, I'autoréférence est une modalité d’acces appropriée aux femmes plus
jeunes pour qui les avantages I’emportent plus clairement sur les inconvénients. Pour les femmes de
70 ans et plus, I'autoréférence ne semble pas pertinente comme modalité de participation
(recommandation 6).

Le développement de tout matériel (information pour les 70 ans et plus a propos du dépistage du
cancer du sein, outil d’aide a la décision, etc.) doit étre réalisé en collaboration avec les
professionnels de la santé qui vont I'utiliser. Il faut également prévoir des activités de formation et de
rétroaction pour maximiser le transfert des connaissances et I'appropriation des outils
(recommandations 7a et 7b). Un des enjeux mis en évidence dans la présente étude est la difficulté a
laquelle font face les médecins quand il est question d’aborder la cessation du dépistage. Le
dépistage du cancer du sein posséede une telle aura que le critiquer ou suggérer qu’il est peut-étre
temps d’arréter devient difficile a concevoir pour la femme et place le médecin dans une situation
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embarrassante. L’outil d’aide a la décision devrait inclure des éléments permettant aussi d’aborder la
cessation du dépistage.

La mise en place de toutes les mesures pour les femmes de 70 ans et plus mérite de faire I'objet
d’une évaluation en bonne et due forme des incidences. Si I'on considére 'augmentation de la
participation des personnes de 70 ans au dépistage, I'utilisation accrue des ressources médicales et
les sommes investies dans le dépistage du cancer du sein, I’étude suggérée, expérimentale ou non
expérimentale (recommandation 8), permet de mesurer les conséquences de I'extension de I'offre de
dépistage organisée pour les femmes de 70 ans et plus (de Glas et collab., 2014; Walters et collab.
2013). Un objectif secondaire d’une telle étude serait de déterminer, en fonction de I'état de santé de
la femme, le moment ou I'on cesse d’avoir un gain pour la santé, et de déterminer le succes des
efforts de ciblage du dépistage, envers les femmes ayant une espérance de vie adéquate.

Dans le cadre du présent mandat, les questions de vieillissement, d’espérance de vie et de déces ont
toujours été présentes. Le fait de cesser le dépistage du cancer du sein peut étre percu comme
I’équivalent de perdre son permis de conduire, I’expression d‘un déclin. Le moment consacré a la
décision de poursuivre ou non le dépistage du cancer du sein peut, au contraire, étre I'occasion
d’aborder les problemes de santé liés au vieillissement et les mesures probantes pouvant contribuer
a la santé des femmes plus agées.

510 Addenda 1:Etude de 'OMS

L'Organisation mondiale de la santé (WHO, 2014) a mis en place une série de lignes directrices
portant sur le cancer du sein, et vient de publier, en octobre 2014, une ligne directrice sur la
mammographie de dépistage. Pour ce faire, un groupe de travail a révisé 14 revues systématiques,
dont quatre qui portaient sur les essais randomisés, huit sur les études non expérimentales, et deux
sur des mesures de I'anxiété et la qualité de vie. On y affirme que la mammographie demeure la seule
modalité dont la performance a été démontrée; on conclut que les avantages et inconvénients
associés au dépistage varient beaucoup en fonction du contexte du dépistage, notamment son
intensité, les groupes d'age auxquels il est offert, les caractéristiques des programmes de dépistage
et la qualité de la technique. On y reconnait aussi que I'interprétation des preuves varie d'une analyse
a l'autre.

Le groupe constate que le dépistage réduit la mortalité d'environ 20 %, tous ages confondus, chez
les femmes invitées au dépistage, et que le bénéfice attendu chez les femmes qui y participent serait
plus grand. On observe plusieurs problemes dans les essais recensés, par rapport a I'époque du
dépistage et donc des technologies diagnostiques et thérapeutiques qui ont évolué depuis la
conduite des essais, par exemple la technologie du film-écran qui prévalait dans tous les essais. Ony
souligne aussi, comme nous l'avons fait dans ce rapport, des sources importantes de biais dus a
I'adhérence sous-optimale a la mammographie chez les femmes invitées, la durée inadéquate des
essais pour évaluer les bénéfices d'un programme de dépistage, et les biais auxquels les études non
expérimentales sont exposées.

La magnitude des inconvénients serait moins bien connue, et I'équilibre entre avantages et
inconvénients est délicat, avec un risque de prépondérance des inconvénients si le dépistage est
opportuniste ou s'il lui manque les mesures d'assurance de la qualité qui ont prévalu lors des essais.
On souligne aussi qu'un acces a des informations objectives sur les avantages et inconvénients
constitue un élément crucial pour les femmes.
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En ce qui concerne les femmes de 70 a 74 ans, cette ligne directrice conclut que les preuves de
performance sont de moins bonne qualité, mais qu'elles suggerent un effet comparable a I'effet chez
les femmes de 50 a 69 ans; or, les inconvénients, notamment la surdétection et le surtraitement, sont
particulierement préoccupants chez les femmes plus dgées. On recommande un programme
populationnel seulement dans le cas ou le programme se déroule dans un contexte d’évaluation
rigoureux.

511 Addenda 2: Etude pancanadienne

Coldman et collab. (2014) ont étudié I'effet de la mammographie de dépistage dans sept des

12 programmes de dépistage mammographique provinciaux du Canada, dont le PQDCS, entre 1990
et 2009. Les femmes participant au dépistage et considérées pour I'étude ont un 4ge qui varient
entre 40 et 79 ans, les différents programmes récoltant des données selon I'age des femmes incluses
dans leurs programmes. Dans cette étude, on souligne la disparité des résultats obtenus dans les
évaluations de programmes de dépistage d’autres pays, attribuant ces écarts a la disparité des
programmes, mais aussi a des biais susceptibles d’avoir eu une influence sur les résultats obtenus,
dont les biais soulevés dans le présent rapport, c’est-a-dire I'inclusion des déces chez des femmes
dans les premiéres années de suivi, des suivis trop courts des femmes dépistées, et des biais
introduits par I'inclusion des nombreuses femmes invitées au dépistage, mais qui n’ont pas participé.

Cette étude conclut que les femmes qui ont participé au moins une fois au dépistage avaient un taux
de mortalité due au cancer du sein qui était 40 % plus bas que les non-participantes pour les
femmes de tout 4ge (Cl 95 % 33-48 %); la réduction au Québec était de 41 % (Cl 95 % 36-45 %)
pour le groupe d'age de 50 a 69 ans. Il y avait peu de différence entre la réduction de mortalité
observée dans les différents groupes d’age entre 40 et 79 ans. La réduction chez les femmes de
70-79 ans a été de 35 % (Cl 95 % 26-44 %). Ces résultats sont résumés dans le tableau 26.

Tableau 26 Ratio des taux de la mortalité pour les femmes invitées aux essais retenus

Toutes les provinces Le Québec
49-49 ans 0,44 (0,33-0,55) n.d
50-59 ans 0,40 (0,30-0,51) 0,43 (0,37-0,49)
60-69 ans 0,42 (0,33-0,50) 0,37 (0,29-0,44)
70-79 ans 0,35 (0,26-0,44) n.d
Tout age, 40-79 ans 0,40 (0,33-0,48) n.d.
50-69 n.d. 0,41 (0,36-0,45)

Pour examiner si un biais di a I’auto-sélection était présent, on a comparé la mortalité chez les non-
participantes de 40-44 ans de la Colombie-Britannique (C.-B.) avec la mortalité attendue en
I’absence du dépistage, en extrapolant les taux de mortalité observés avant le début du programme
de dépistage, en ajustant pour les tendances dans I'incidence et la survie observées chez les
femmes de 35-39 ans. Le résultat de cette analyse était a I’effet que la mortalité était moins élevée
chez les non-participants que le taux attendu, suggérant que 'autosélection n’augmentait pas
artificiellement la performance du dépistage, au contraire, elle constituait un biais en défaveur du
dépistage, et que la réduction de la mortalité aurait été plus forte, de 4 %, c’est-a-dire 44 % plutdt
que 40 %, si ce profil des non-participantes par rapport aux participantes s’appliquait a toutes les
provinces et tous les groupes d’age.
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Comme les auteurs de cette étude le suggerent, ces risques relatifs peuvent varier selon le contexte,
dépendant de facteurs biologiques, culturels et socio-économiques qui caractérisent les populations
et les programmes étudiés. D’autres études ont démontré des résultats variables a la suite des
analyses de cette sorte, allant d’un biais en faveur du dépistage (tel que nous I'avons estimé dans ce
rapport) a un Iéger biais en défaveur du dépistage. Il est donc hasardeux d’appliquer les résultats de
cette analyse d’une province a une autre, et les auteurs suggérent qu’il serait possible d’utiliser une
méthodologie d’étude similaire a celle de la Colombie Britannique dans les autres provinces
canadiennes.

Si on peut conclure que la participation au dépistage aurait réduit la mortalité de 44 %, une analyse
aupres des seules femmes participant régulierement au dépistage (et non toutes celles qui ont
participé une fois ou plus) aurait vraisemblablement donné une estimation encore plus importante.
Rappelons que le UK Panel a rapporté un taux de participation de 81,1 % dans les huit essais
considérés, alors qu’une analyse qui tient compte du nombre de fois que les femmes ont participé, et
non pas uniquement le fait de participer ou non, établit le taux de participation a 74,6 %; si I'on tient
compte de ce biais, on peut conclure que I’étude canadienne démontrait une réduction de la
mortalité de 48 % auprés des femmes participant régulierement.

Pour résumer, I’étude démontre une réduction de la mortalité de 40 %-41 % au Québec, avec un
résultat similaire (35 %) pour les femmes de 70 a 79 ans. De plus, la réduction était de 44 % sil'on
tient compte de I'auto-sélection, et de 48 % si I'on tient compte de la sous-participation. Ces
résultats sont obtenus dans des programmes relativement récents, présentant beaucoup de
ressemblances avec le programme québécois. Une étude dans une province (C.-B.) suggére que
ceci représente méme une sous-estimation de I'effet du dépistage, en I'absence d’un biais positif
d’autosélection. Cette analyse souléve les mémes enjeux que ceux du présent rapport et donne des
résultats qui concordent bien avec notre estimation d’une réduction de la mortalité de I'ordre de 40 a
60 %.
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Tableau 27 Résultats de la stratégie de recherche portant sur les guides de pratiques
(dépistage)

Medline, Embase® et Global Health (30-10-2013) Résultats

*Breast neoplasms/ or (Breast cancer or Breast neoplasm* or Breast tumor* or Breast

#1 carcinoma* or (Cancer* and Sein)).ti,ot. 403544

Mas§ screer)ing/ or Early dgtectiqn of cancer/ or (Early detection or Screen* or 453457
#2 Depistage).ti,ot. or (Screening adj1 (Program* or Service* or Organize®)).ab.

(Practice gui(}ieline* or Positions paperf or.Position statement* or Polic_y paper* or Policy 204613
#3 statement®).ti,ab. or (Consensus or Guideline* or Recommendation®).ti.

("2000" or "2001" or "2002" or "2003" or "2004" or "2005" or "2006" or "2007" or "2008" or 24707576
#4 "2009" or "2010" or "2011" or "2012" or "2013").yr.
#5 1and2and 3 803
#6 4and 5 566
#7 remove duplicates from 6 345
Références pertinentes (aprés une premiére évaluation des titres et des résumés) 55
Références pertinentes (aprés une premiére lecture des références) 20
Références pertinentes (aprés une lecture approfondie des références) 9

Tableau 28 Résultats de la stratégie de recherche portant sur les guides de pratique
(traitement)

Medline, Embase et Global Health (05-12-2013) Résultats

*Breast neoplasms/ or (Breast cancer or Breast neoplasm* or Breast tumor* or Breast

#1 carcinoma* or (Cancer* and Sein)).ti,ot. 401493

Exp Aged/ or Health Services for the Aged/ or Geriatric*.hw or (Ageing or Aging or Elder* or
Geriatric* or Gerontolog* or Older* or Senior).ti. or (Ageing or Aging or Older or Geriatric* or 4864121
#2 Gerontolog®).jw

(Practice guideline* or Positions paper* or Position statement* or Policy paper* or Policy

#3 statement”).ti,ab. or (Consensus or Guideline* or Recommendation®).ti. 225229
("2000" or "2001" or "2002" or "2003" or "2004" or "2005" or "2006" or "2007" or "2008" or 24967304
#4  "2009" or "2010" or "2011" or "2012" or "2013").yr.
#5 1and2and3 656
#6 4andb5 521
#7 remove duplicates from 6 319
Références pertinentes (aprés une premiére évaluation des titres et des résumés) 35
Références pertinentes (aprés une premiére lecture des références) 12
Références pertinentes (aprés une lecture approfondie des références) 5

8  Des ajustements mineurs ont été apportés aux requétes dans la base de référence Embase, cette base n’employant pas

toujours la méme catégorisation (MeSh terms/Headings).
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Tableau 29 Autres bases de référence consultées (30-10-2013)

http://cancerguidelines.ca

http://www.g-i-n.net/

http://www.guideline.gov

http://www.cma.ca/ressourcescliniques/quidedepratique

http://www.sign.ac.uk

http://www.clinicalguidelines.gov.au/

http://www.eguidelines.co.uk/index.php

http://www.has-sante.fr/portail/icms/fc_1249603/en/accreditation-certification

http://www.nice.org.uk/

https://www.evidence.nhs.uk/frequently-asked-questions

http://www.nzgg.org.nz/

< Ll ]

http://www.nhmrc.gov.au/

Tableau 30 Résultats de la stratégie de recherche portant sur I'efficacité du dépistage
(approche par mortalité)

Medline, Embase et Global Health (05-12-2013) Résultats

*Breast neoplasms/ or (Breast cancer or Breast neoplasm* or Breast tumor* or Breast

#1 carcinoma* or (Cancer* and Sein)).ti,ot 398481

42 Mass screening/ OR Early detection of cancer/ or (Early detection OR Screen* OR 446429
Depistage).ti,ot or ((Screening adj1 (Program* or Service* or Organize*))).ab

43 Meta-Analysis.pt OR (Meta-Analysis OR Systematic Review OR Systematic literature 286087
review).ti,ab OR (Review.pt AND (PubMed OR Medline).ab)

44 ("2000" or "2001" or "2002" or "2003" or "2004" or "2005" or "2006" or "2007" or "2008" 24691941
or "2009" or "2010" or "2011" or "2012" or "2013").yr.

#5 1 AND 2 AND 3 395

#6 4 AND 5 347
*Mortality/ or *Survival analysis/ or *Survival rate/ or Neoplasm Staging/ or (Mortalit* or

#7 - 715206
Survival®).ti,ot

#8 1 AND 2 AND 7 2620

#9 8 AND 4 1923

#10 9OR6 2225

#11  remove duplicates from 10 1481

Références pertinentes (aprés une premiére évaluation des titres et des résumés) 67

Références pertinentes (aprés une premiére lecture des références) 16

Références pertinentes (aprés une lecture approfondie des références) 9
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Tableau 31 Résultats de la stratégie de recherche portant sur I'efficacité du dépistage
(approche par modélisation)

Medline, Embase et Global Health (05-12-2013) Résultats
*Breast neoplasms/ or (Breast cancer or Breast neoplasm* or Breast tumor* or Breast
#1 ) N . S 401493
carcinoma* or (Cancer* and Sein)).ti,ot
4 Mass screening/ OR Early detection of cancer/ or (Early detection OR Screen* OR 450357
Depistage).ti,ot or ((Screening adj1 (Program* or Service* or Organize*))).ab
43 Exp Co§t*s, gnd Cost Analysis"/ OR Economics.fs OR (Cost OR Costs OR 1440879
Economic®).ti,ab
44 ("2000" or "2001" or "2002" or "2003" or "2004" or "2005" or "2006" or "2007" or 24967304
"2008" or "2009" or "2010" or "2011" or "2012" or "2013").yr.
#5 1 AND 2 AND 3 2660
#6 4 AND 5 1562
#11  remove duplicates from 6 1043
Références pertinentes (aprés une premiére évaluation des titres et des résumés) 54
Références pertinentes (aprés une premiére lecture des références) 15
Références pertinentes (aprés une lecture approfondie des références) 4

Tableau 32 Résultats de la stratégie de recherche portant sur I'efficacité du dépistage

EBM review (05-12-2013) Résultats
#1 (Breast cancer or Breast neoplasm* or Brest tumor* or Breast carcinoma®).ti,sh 13312
(Mass screening OR Early detection of cancer OR Cancer screening OR Screening OR Early
#2 diagnosis).sh OR (Early detection OR Screen* OR Depistage).ti OR ((Screening adj1 (Program* 7286
OR Service* OR Organize®))).ti
#3 1AND2 672
#4 20*.cy 26415
#5 3 AND4 167
Références pertinentes (aprés une premiére évaluation des titres et des résumés) 13
Références pertinentes (aprés une premiére lecture des références) 0
Références pertinentes (aprés une lecture approfondie des références) 0
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Tableau 33 Résultats de la stratégie de recherche portant sur I'efficacité du dépistage en
situation de morbidité

Medline, Embase et Global Health (09-12-2013) Résultats

#1 *Breast neoplasms/ or (Breast cancer or Breast neoplasm* or Breast tumor* or Breast

carcinoma* or (Cancer* and Sein)).ti,ot 401738

Mass screening/ OR Early detection of cancer/ or (Early detection OR Screen* OR

#2 Depistage).ti,ot or ((Screening adj1 (Program* or Service* or Organize*))).ab 450845
#3 exp Morbidity/ or Life Tables/ or Life Expectancy/ or (Morbidit* or comorbid®).ti,ot 694684
#5 1 AND 2 AND 3 1360
46 ("2000" or "2001" or "2002" or "2003" or "2004" or "2005" or "2006" or "2007" or "2008" 25001104
or "2009" or "2010" or "2011" or "2012" or "2013").yr.
#7 5 AND 6 1062
#11 remove duplicates from 7 889
Références pertinentes (aprés une premiére évaluation des titres et des résumés) 26
Références pertinentes (aprés une premiére lecture des références) 4
Références pertinentes (aprés une lecture approfondie des références) 2

Tableau 34 Résultats de la stratégie de recherche portant sur I'efficacité du dépistage en
fonction de I'age

Medline, Embase et Global Health (09-12-2013) Résultats
*Breast neoplasms/ or (Breast cancer or Breast neoplasm* or Breast tumor* or Breast
#1 - N h TN 401738
carcinoma* or (Cancer* and Sein)).ti,ot
40 Mass screening/ OR Early detection of cancer/ or (Early detection OR Screen* OR 450845

Depistage).ti,ot or ((Screening adj1 (Program* or Service* or Organize*))).ab

Exp Aged/ or Health Services for the Aged/ or Geriatric*.hw or (Ageing or Aging or
#3 Elder* or Geriatric* or Gerontolog* or Older* or Senior*).ti. or (Ageing or Aging or Older 4867142
or Geriatric* or Gerontolog®).jw

("2000" or "2001" or "2002" or "2003" or "2004" or "2005" or "2006" or "2007" or

#4 "2008" or "2009" or "2010" or "2011" or "2012" or "2013").yr. 25001104
exp "Sensitivity and Specificity"/ or "Predictive Value of Tests"/ or (PPV or NPV or

#5 "negative predictive value" or "positive predictive value" or sensibilit* or specificit* or 749007
"cancer detection rate").ti.

#6 1 AND 2 AND 3 8072

#7 5 AND 6 920

#8 7 AND 4 754

#9 remove duplicates from 7 560

Références pertinentes (aprés une premiére évaluation des titres et des résumés) 7

Références pertinentes (aprés une premiére lecture des références) 10

Références pertinentes (aprés une lecture approfondie des références) 1
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Tableau 35 Résultats de la stratégie de recherche portant sur la surdétection

Medline, Embase et Global Health (31-10-2013) Résultats

#1 *Breast neoplasms/ or (Breast cancer or Breast neoplasm™ or Breast tumor* or Breast

carcinoma* or (Cancer* and Sein)).ti,ot 401738

Mass screening/ OR Early detection of cancer/ or (Early detection OR Screen* OR

#2 Depistage).ti,ot or ((Screening adj1 (Program* or Service* or Organize®))).ab 450845
exp Diagnostic Errors/ or (overdiagnos* or "over diagnos*" or "over treatment*" or

#3 N - 155122
overtreatment* or overdetect®).ti,ot

#5 1 AND 2 AND 3 1208

46 ("2000" or "2001" or "2002" or "2003" or "2004" or "2005" or "2006" or "2007" or "2008" 25004027
or "2009" or "2010" or "2011" or "2012" or "2013").yr.

#7 5 AND 6 974

#11 remove duplicates from 7 736

Références pertinentes (aprés une premiére évaluation des titres et des résumés) 82

Références pertinentes (aprés une premiére lecture des références) 25

Références pertinentes (aprés une lecture approfondie des références) 15

Tableau 36 Résultats de la stratégie de recherche portant sur les risques et inconvénients
du dépistage

Medline, Embase et Global Health (31-10-2013) Résultats

*Breast neoplasms/ or (Breast cancer or Breast neoplasm* or Breast tumor* or Breast

#1 . . R T e 402977
carcinoma* or (Cancer* and Sein)).ti,ot

40 Mass screening/ OR Early detection of cancer/ or (Early detection OR Screen* OR 451734
Depistage).ti,ot or ((Screening adj1 (Program* or Service* or Organize*))).ab
exp mammography/ae, px or exp "Stress, Psychological"/ or exp Anxiety/ or

43 Anticipatory anxiety/ or False Positive Reactions/ or Decision Making/ or exp Quality of 1035093

Life/ or ((false-positive adj2 biops*) or "false-positive*" or diagnostic uncertaint* or
(balance adj2 sheet)).ti,ot,ab

#5 1 AND 2 AND 3 2427
("2005" or "2006" or "2007" or "2008" or "2009" or "2010" or "2011" or "2012" or

# 12013" or "2014").yr. 18430961
#7 5 AND 6 1293
#11 remove duplicates from 7 861
Références pertinentes (aprés une premiére évaluation des titres et des résumés) 75
Références pertinentes (aprés une premiére lecture des références) 7
Références pertinentes (aprés une lecture approfondie des références) 2
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Tableau 37 Résultats de la stratégie de recherche portant sur la durée du temps de séjour
moyen

Medline, Embase et Global Health (30-10-2013) Résultats

*Breast neoplasms/ or (Breast cancer or Breast neoplasm* or Breast tumor* or Breast

#1 carcinoma* or (Cancer* and Sein)).ti,ab,ot 530847
#2  (sojourn®).mp,ti,ab OR (MST).ti,ab 9774
#3 t1and2 264
#4  remove duplicates from 3 143
Références pertinentes (aprés une premiére évaluation des titres et des résumés) 75
Références pertinentes (aprés une lecture approfondie des références) 28
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Tableau 38 Breast Cancer Screening Programs in 26 ICSN Countries, 2012: Organization,
Policies, and Program Reach
Recommended
Year Year in w.hich ) Age Interval_for Average
Region/Country I:_rogram Program 100%_ national I?etecthn Methods Groups Risk for
ype (1) screening was or | in Routine Use (2) Mammography
Began will be achieved: e
Age 40-49 | Age 50+
Australia NS 1991 MM, DM 40-75+ 2 years 2 years
Canada NS 1988 MM, DM, CBE (3) 50-69 | 1 year (4) 2 years
China NS 2009 MM, CBE, U 40-59 3 years 3 years
Denmark S 1991 2010 DM 50-69 NA 2 years
Finland N 1987 DM 50-64 NA 2 years
France N 1989 2004 MM, DM, CBE 50-74 NA 2 years
Iceland N 1987 1989 DM, CBE (5) 40-69 2 years 2 years
Israel N 1997 2005 MM, DM 50-74 NA 2 years
Iltaly NS 2002 2007 MM, DM 50-69 NA 2 years
Japan NS 1977 MM, DM, CBE 40-75+ 2 years 2 years
Korea N 1999 2002 MM, DM 40-75+ 2 years 2 years
Luxembourg N 1992 1992 DM 50-69 NA 2 years
Netherlands N 1989 1997 MM, DM 50-74 NA 2 years
New Zealand N 1998 1999 MM, DM 45-69 2 years 2 years
Norway N 1996 2004 DM 50-69 NA 2 years
Poland N 2006 MM, DM 50-69 NA 2 years
;‘;g;?;" (Central S 1990 DM 45-69 | 2years | 2years
;‘;g;?;" (Alentejo S 1997 DM 45-69 | 2years | 2years
Saudi Arabia S 2007 40-64
Spain (Catalonia) NS 1995 2003 MM, DM 50-69 NA 2 years
Spain (Navarra) NS 1990 DM 45-69 2 years 2 years
Sweden S 1986 1996 MM, DM 40-74 (18 months 2 years
Switzerland NS 1999 MM, DM 50-69 NA 2 years
United Kingdom N 1988 1995 MM, DM 50-69 3 years
United States (6) O 1995 MM, DM, CBE 40-75+ | 1-2 years |1-2 years
Uruguay O 1990 2016 MM, CBE, U, BSE 40-69 2 years 1 year
*(International Cancer Screening Network, 2012).
(1) Program Types:
N (National screening policy with national program implementation)
NS (National screening policy with state/provincial/regional screening program implementation)
S (State/Provincial/Regional screening and program implementation)
O (Other)
(2) Detection Methods :
MM (screen-film mammography)
DM (digital mammography)
T (Tomosynthesis/3-D mammography)
CBE (clinical breast exam)
BSE (breast self-examination)
MRI (Magnetic Resonance Imaging)
U (ultrasound)
CT (Computerized Tomographic Imaging)
(8) Two of the 12 programs offer CBE or modified CBE in some facilities.
(4) One province does screen the 40-49 age group.
(5) CBE only for those who request it or have suspicious symptoms.
(6) Data come from the Breast Cancer Surveillance Consortium.
(7) Represents estimate.
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Le temps de séjour a fait I’objet de nombreuses publications (28 références retenues) et les
approches utilisées pour estimer ce facteur sont variées. Pour plusieurs de ces analyses, on procede
a une modélisation, estimant le rapport de la prévalence au premier dépistage et le taux d’incidence
annuel attendu selon différents modeles mathématiques (chaine de Markov par exemple). Ces
analyses se basent sur un certain nombre d’hypothéses concernant I’évolution de la maladie et
utilisent les résultats des ECR. Nous avons répertorié les diverses valeurs de la durée du temps de
séjour rapportées, pour différents groupes d’ages (voir tableau 39), sans procéder a une analyse
critique des modeles ou approches proposées.

En particulier, nous voulons savoir, pour les fins de notre analyse, quelle est la durée approximative
de ce temps de séjour moyen, et si la durée du temps de séjour moyen est plus longue pour les
femmes plus &gées. La variabilité des résultats recensés montre que la notion de la durée du temps
de séjour differe beaucoup d'une étude a I'autre. Nous avons calculé une moyenne pour le temps de
séjour de 3,31 années pour tous groupes d’age confondus, de 2,01 années pour le groupe d’age de
39 a 54 ans et de 4,25 années pour le groupe d’age de 60 ans et plus (voir figure 16). Pour les fins du
présent rapport, nous nous basons sur une hypothése généralement admise que le temps de séjour
moyen augmente avec I’age et que pour les femmes de 70 a 74 ans, il correspond a environ 5 ans.

Figure 16 Durée du temps de séjour pour le cancer du sein chez les femmes de 60 ans et
plus selon divers modéles
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Tableau 39 Mesures publiées de la durée temps de séjour
Durée du
# Référence Ann.ee gle Population (années) - précisions Grﬂupe ten"l.ps = IC
publication d'age séjour
(années)
1 Alexander FE 1989 Edinburgh (2 premiéres années) 45-64 3,2 (2,04-4,48)
2 Alexander FE 1989 Edinburgh (4 premiéres années) 45-64 3,3 (2,11-4,56)
3  Alexander FE 1989 Edinburgh (steady state) 45-64 3,4 (2,10-4,71)
4 Sg{:&am et 1997 Gothenburg Breast Screening Trial 39-49 2,21
5 Egﬁzg'ma”s et 1996  Netherlands (1974-1987) 40-49 1,05  (0,72-1,49)
6 Sgﬁgg'ma”s et 1996 Netherlands (1974-1987) 40-49 1,03 (0,68-1,49)
7 Sgﬁgg'ma”s et 1996 Netherlands (1974-1987) 50-54 444  (3,48-5,64)
8 Sgﬁgg'ma”s et 1996 Netherlands (1974-1987) 50-54 208  (1,65-2,56)
9 Sgﬁgg'ma”s et 1996 Netherlands (1974-1987) 55-64 2,89 (2,35-3,51)
10 Sgﬁgg'ma”s et 1996 Netherlands (1974-1987) 55-64 3,09 (2,53-3,73)
11 Chen et collab. 1998 Uppsala, Sweden 39-49 1,52
12 Chen et collab. 1998 Two-County, Sweden 40-49 2,46
13 Chen et collab. 2010 Canadian Breast Screening Study 40-49 2,55 (1,56-4,26)
14 Chen et collab. 2010 Canadian Breast Screening Study 50-59 3,15 (2,12-4,96)
15 Chen et collab. 2000 Two-County, Sweden 50-59 3,31 (2,06-5,31)
16 Chen et collab. 2000 Two-County, Sweden 60-69 3,83 (2,68-5,5)
17  Chiu et collab. 2010 Kopparber (1977-2004) - Nondense Breast 45-49 2,68 (1,98-4,18)
18  Chiu et collab. 2010 Kopparber (1977-2004) - Dense Breast 45-49 1,78 (1,18-3,63)
19  Chiu et collab. 2010 Kopparber (1977-2004) - Nondense Breast 50-54 3,27 (2,56-4,49)
20 chiu et collab. 2010 Kopparber (1977-2004) - Dense Breast 50-54 1.9 (1,16-5,17)
21 Chiu et collab. 2010 Kopparber (1977-2004) - Nondense Breast 55-59 3,6 (2,93-4,65)
22  Chiu et collab. 2010 Kopparber (1977-2004) - Dense Breast 55-59 2,82 (1,71-7.9)
23  Chiu et collab. 2010 Kopparber (1977-2004) - Nondense Breast 3,29 (2,84-3,90)
24 Chiu et collab. 2010 Kopparber (1977-2004) - Dense Breast 2,04 (1,53-3,10)
25  Chiu et collab. 2010 Kopparber (1977-2004) - Overall 3,02 (2,64-3,52)
o Cong et collab. 2005 HIP 40-64 2,57 (2,11-3,03)
o7 Cong et collab. 2005 Canadian Breast Screening Study 2,42 (1,2-3,64)
og Day and Walter 1984 HIP 40-64 1,71
og Duffy et collab. 1997 Two-County, Sweden (Three-State model) 40-49 2,44 (2,12-2,86)
30 Duffy et collab. 1997 Two-County, Sweden (Three-State model) 50-59 3,7 (3,44-4,17)
31 Duffy et collab. 1997 Two-County, Sweden (Three-State model) 60-69 417 (4,00-4,55)
32  Duffy et collab. 1997 Two-County, Sweden 70-74 3.8
33 Duffy et collab. 1996 Two-County, Sweden (Two dimensional) 40-49 1,06 (0,73-1,87)
o, Duffy et collab. 1996 I;V:sg‘;fmzl dse‘;lvsge” (Single-parameter - 40-49 1,4 (1,10-3,61)
35  Duffy et collab. 1996 1wo-County, Sweden (Single-parameter - 40-49 187 (1,20-4,19)
increasing incidence)
36 Duffy et collab. 1996 Two-County, Sweden (Two-stage Markov) 40-49 2,05 (1,79-2,38)
37 Duffy et collab. 1996 Two-County, Sweden (Joint Markov) 40-49 2,46 (2,11-2,86)
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Tableau 39 Mesures publiées de la durée temps de séjour (suite)
Durée du
# Référence Ann.ee gle Population (années) - précisions Grﬂupe ten"l.ps = IC
publication d'age séjour
(années)
Duffy et collab. 1996 Hlorence program (1975-1985) - (Single- 40-49 213 (1,43-4,18)
38 parameter - constant incidence)
39 Duffy et collab. 1996  Hlorence program (1975-1985) - (Single- 40-49 217 (1,49-3,97)
parameter - increasing incidence)
40 Duffy et collab. 1996  Hlorence program (1975-1985) - (Two-stage 44 49 145  (1,03-2,43)
Markov)
41 Duffy et collab. 1995 Two-County, Sweden (Two-parameter) 70-74 2,3 (2,1-2,5)
42 Duffy et collab. 1995 Two-County, Sweden (One-parameter) 70-74 4 (3,6-4,4)
43 Fett 2001 Two-County, Sweden 40-49 2,46 (2,12-2,85)
44 Fett 2001  Two-County, Sweden 50-59 3,75 (3,44-4,08)
45 Fett 2001 Two-County, Sweden 60-69 4,23 (4,00-4,48)
46 zg‘?l‘;gebwd et 2006  Netherlands (1998-2000) 45 1
47 zfl‘l‘:k‘)eb"”d ot 2006  Netherlands (1998-2000) 45 1
48 zfl‘l‘:k‘)eb"”d et 2006  Netherlands (1998-2000) 55 1,4
49 zg‘?l‘;gebwd et 2006  Netherlands (1998-2000) 55 1,4
50 Hracheboudet 2006  Netherlands (1998-2000) 65 2.1
51 zfl‘l‘:k‘)eb"”d et 2006  Netherlands (1998-2000) 65 2,1
52 zg?l‘;geb"”d et 2006  Netherlands (1998-2000) 75 3,5
53 racheboudet 2006  Netherlands (1998-2000) 75 2.1
54 Hracheboudet 2006  Netherlands (1998-2000) 85 7,3
55 Fracheboud et 2006  Netherlands (1998-2000) 85 2,1
collab.
56 Kafadar et collab. 2003 HIP 40-64 1,27
. Taiwan, TAMCAS (haut risque: avec histoire (1,1844-
57 Lai et collab. 1998 familiale) (1992-1997) 1,9048 4.8614)
58 gﬁ;‘ge'son et 2003  Massachusetts General Hospital (1990-1999) 1,7
59 Myles et collab. 2001 UK National Breast Cancer Screening 19-71 158  (0,24-10,93)
(moderately increased risk)
60 Myles et collab. o001 UK National Breast Cancer Screening 19-71 3,45  (1,97-13,45)
(moderately increased risk)
61 Myles et collab. o001 UK National Breast Cancer Screening 19-71 283  (1,95-4,04)
(moderately increased risk)
62 Myles et collab. o001 UK National Breast Cancer Screening 19-71 4,01 (2,85-5,75)
(moderately increased risk)
63 Myles et collab. o001 UK National Breast Cancer Screening 19-71 152 (0,11-19,84)
(moderately increased risk)
64 Myles et collab. o001 UK National Breast Cancer Screening 19-71 435 (2,19-8,60)
(moderately increased risk)
65 Myles et collab. o001 UK National Breast Cancer Screening 19-71 283  (1,70-3,44)
(moderately increased risk)
66 Myles et collab. o001 UK National Breast Cancer Screening 19-71 3,42  (2,45-4,82)
(moderately increased risk)
UK National Breast Cancer Screening & Two-
67 Myles et collab. 2003 County, Sweden (women with family history) 1.8 (1,33-2,45)
68 Nixon et collab. 2000 Two-County, Sweden (avec histoire familiale) 40-49 2,04 (0,13-32,24)
69 Nixon et collab. 2000 Two-County, Sweden (sans histoire familiale) 40-49 1,92 (0,78-4,75)
70 Nixon et collab. 2000 Two-County, Sweden (combiné) 40-49 1,85 (1,49-2,30)
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Tableau 39 Mesures publiées de la durée temps de séjour (suite)
Durée du
# Référence pﬁ?)?i(é:zt?oen Population (années) - précisions GJ%;Ze tesn;j!:)suile IC
(années)
71 Nixon et collab. 2000 Two-County, Sweden (sans histoire familiale) 50-74 2,7 (0,32-22,49)
72 Nixon et collab. 2000 Two-County, Sweden (avec histoire familiale) 50-74 1,89 (0,26-13,90)
73 Nixon et collab. 2000 Two-County, Sweden (combiné) 50-74 2,78 (0,04-183,80)
74  Olsen et collab. o006  Copenhagen mammography screening 50-69 2,7 (2,2-3,1)
program
75 Ppagi et collab. 2005 Florence City program (1990-1993) 50-69 3,71 (3,25-4,80)
76 pagj et collab. 2005 Florence City program (1990-1993) 50-69 3,42 (2,95-4,08)
77 pagj et collab. 2005 Florence City program (1990-1993) 50-69 3,75 (2,52-5,83)
78  Ppaci et collab. 2005 Florence City program (1990-1993) 50-69 3,98 (2,39-7,70)
79 Paci et Duffy 1991 Florence program (1975-1985) 40-44 1,34 (0,74-7,02)
80 Paci et Duffy 1991 Two-County, Sweden 40-49 1,18 (0,78-2,38)
81 Paci et Duffy 1991 HIP 40-74 1,49 (1,13-2,18)
82 Paci et Duffy 1991 Florence program (1975-1985) 50-54 1,63 (0,97-7,02)
83 Paci et Duffy 1991 Two-County, Sweden 50-59 4,28 (3,18-6,56)
84 Paci et Duffy 1991 Florence program (1975-1985) 50-69 3,92 (3,01-5,82)
85 Paci et Duffy 1991 Two-County, Sweden 50-69 4,12 (3,36-5,34)
86 Paci et Duffy 1991 Florence program (1975-1985) 55-59 5,71 (3,44-16,76)
87 Paci et Duffy 1991 Florence program (1975-1985) 60-64 4,68 (2,76-14,36)
88 Paci et Duffy 1991 Two-County, Sweden 60-69 4,01 (3,08-5,73)
89 Paci et Duffy 1991 Florence program (1975-1985) 65-69 6,45 (3,88-18,99)
90  pgagj et Duffy 1991 Florence program (1975-1985) 70-74 2,8 (1,8-5,9)
91 Shen et Huang 2005 HIP 40-64 2,6 (2,2-2,9)
92 Shen et Zelen 2001 HIP " 2,5 (1,3-3,7)
93 Shen et Zelen 2001 Malmo, Sweden H 5,5 (8,4-7,6)
94  Shen et Zelen 2001 Edinburgh H 4,3 (3,93-4,67)
95 Shen et Zelen 2001 Canada 1 H 1,9 (0,7-3,1)
96 Shen et Zelen 2001 Canada 2 H 3,1 (2,16-4,04)
97 Shen et Zelen 2001 Stockholm, Sweden 40-49 2,1 (0,8-3,4)
98 Shen et Zelen 2001 Stockholm, Sweden 50-59 2,6 (1,99-3,21)
99 Tabar et collab. 2000 Two-County, Sweden 40-49 2,4 (2,1-2,9)
100 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Lobular) 40-49 2,3 (1,49-4,55)
101 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Tubular) 40-49 3,2 (1,87-12,82)
102 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Mucinous) 40-49 1,9 (0-16,67)
103 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Medullary) 40-49 1,2 (0-4,35)
104 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Ductal grade 1) 40-49 2 (1,06-16,13)
105 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Ductal grade 2) 40-49 1,7 (1,34-2,40)
106 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Ductal grade 3) 40-49 1,7 (1,47-2,08)
107 Tabar et collab. 1996 lg;ﬁgg)”ty' Sweden (Ductal grade (not 40-49 2.9 (2,56-3,45)
108 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (DCIS) 40-49 3,2 (0,27-2,01)
109 Tabar et collab. 1995 I(;’:}Z;Cg:rgg’biigzj‘i?” (incluant la premiére 40-49 1,7 (1,4-2,1)
110 Tabar et collab. 1995 Ig’:‘%;cggrgg’bgggg’” (excluant la premiére 40-49 2 (2,0-2,1)
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Tableau 39 Mesures publiées de la durée temps de séjour (suite)

Durée du

# Référence pﬁrt‘)lrif::\t?oen Population (années) - précisions GJ%‘;Ze tesn;j!:)suile IC

(années)
111 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Ductal et Non-ductal) 40-54 1,85
112 Tabar et collab. 1996 g"uvgt;f‘;‘ﬁ;‘;ﬁ ;Wede” (Ductal grade 1/2 et 40-54 1,73
113 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Tubular) 40-69 6,7 (4,76-10,53)
114 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Mucinous) 40-69 3 (2,04-5,56)
115 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Medullary) 40-69 1,2 (0,72-3,57)
119 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Ductal grade 1) 40-69 6,6 (5,34-8,47)
120 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Ductal grade 2) 40-69 2,9 (2,50-3,57)
121 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Ductal grade 3) 40-69 2,9 (2,56-3,45)
122 Tabar et collab. 1996 l;”:gﬁ;’g)”ty’ Sweden (Ductal grade (not 40-69 41 (0,90-18,64)
123 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (DCIS) 40-69 4,8 (3,46-7,93)
124 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Lobular) 40-69% 2 (1,64-2,7)
125 Tabar et collab. 2000 Two-County, Sweden 50-59 3,7 (8,4-4,2)
126 Tabar et collab. 1995 m‘:‘jfgggtgﬁgg;‘i‘;” (incluant la premiére 50-59 33 (2,9-3,7)
136 Tabar et collab. 1995 m‘f‘jfgggtgbgt";‘;‘;‘;” (excluant la premiere 50-59 3.4 (3,0-4,0)
137 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Lobular) 50-69 2 (1,64-2,7)
138 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Tubular) 50-69 71 (5,68-9,26)
139 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Mucinous) 50-69 2,9 (2,33-3,7)
140 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Medullary) 50-69 1,2 (0,69-4,17)
141 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Ductal grade 1) 50-69 7,7 (6,99-8,70)
142 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Ductal grade 2) 50-69 3 (2,70-3,33)
143 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Ductal grade 3) 50-69 3,1 (2,70-3,70)
144 Tabar et collab. 1996 l;”:gﬁ;’g)”ty’ Sweden (Ductal grade (not 50-69 59 (1,34-26,21)
145 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (DCIS) 50-69 5,1 (3,51-9,11)
146 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (Ductal et Non-ductal) 55-69 3,51
147 Tabar et collab. 1996 Two-County, Sweden (DCIS) 55-69 3,79
148 Tabar et collab. 2000 Two-County, Sweden 60-69 4,2 (4-4,6)
149 Tabar et collab. 1995 I&’:}%;Cé’:gtg’égt"g‘;f” (incluant la premisre 60-69 3,8 (2,6-4.2)
150 Tabar et collab. 1995 m‘:‘jfgggtgﬁgg;‘i‘;” (excluant la premiere 60-69 3.8 (3,5-4,3)
151 Tabar et collab. 1995 m‘f‘jfgggté’bgt";‘;‘;‘;” (incluant la premiére 70-74 26 (2,5-2,7)
152 Tabar et collab. 2000 Two-County, Sweden 70-79 4 (3,6-4,4)
153 Tabar et collab. 1992 Two-County, Sweden 40-49 1,25 (0,87-2,15)
154 Tabar et collab. 1992 Two-County, Sweden 40-74 2,85 (2,45-3,38)
155 Tabar et collab. 1992 Two-County, Sweden 50-59 3,08 (2,37-4,19)
156 Tabar et collab. 1992 Two-County, Sweden 50-69 3,47 (2,92-4,26)
157 Tabar et collab. 1992 Two-County, Sweden 60-69 3,89 (8,11-5,19)
158 Tabar et collab. 1992 Two-County, Sweden 70-74 3,41 (2,21-7,48)
159 Taghipour et collab. 2013 Canadian National Breast Screening Study 40-49 2,529 (1,672-3,825)
160 Taghipour et collab. 2013 Canadian National Breast Screening Study 40-49 2,489 (1,655-3,742)
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Tableau 39 Mesures publiées de la durée temps de séjour (suite)
Durée du
# Référence Ann.ee gle Population (années) - précisions Grﬂupe tenjps el IC
publication d'age séjour
(années)
161 Jaghipouret 2013 Canadian National Breast Screening Study 50-59 2,97  (2,072-4,257)
162 Igﬁ:k')pour et 2013  Canadian National Breast Screening Study 50-59 3,035  (2,116-4,354)
163 Weedon-Fekjaer  5n05  Nonege (1995-2002) 50-59 5,6 (4,0-6,6)
et collab.
164 /000N FEKIET 9008 Norvege (1995-2002) - Ancienne méthode 50-59 3,9 (3.2-4.,2)
Norwegian Breast Cancer Screening
165 Weedon-Fekjaer 2005 Programme (1995-2002) (excluding garlle?r 50-59 6.1 (5,1-7,0)
et collab. screened women from data concerning first
official screening examination)
Weedon-Fekjaer Norwegian Breast Cancer Screening } .
166 ot collab. 2005 programme (1995-2002) (All data) 50-59 4.6 (4,0-5.2)
Weedon-Fekiaer Norwegian Breast Cancer Screening
167 et collab ] 2005 Programme (1995-2002) (Excluant les deux 50-59 7,2
’ premiers mois)
Weedon-Fekjaer Norwegian Breast Cancer Screening :
168 et collab. 2005 Programme (1995-2002) (sans les DCIS) 50-59 47
169 Weedon-Fekjaer  5n05  Nonege (1995-2002) 60-69 6,9 (5,5-7,8)
et collab.
170 Z‘t’ieo?l‘;g":eklaer 2008 Norvége (1995-2002) - Ancienne méthode 60-69 5 (4,3-5,5)
Norwegian Breast Cancer Screening
171 Weedon-Fekjaer 2005 Programme (1995-2002)(excluding e_arlle!f 60-69 7 (6,0-7,9)
et collab. screened women from data concerning first
official screening examination)
Weedon-Fekjaer Norwegian Breast Cancer Screening : |
172 &t collab. 2005 programme (1995-2002) (All data) 60-69 4.9 (4,3-5,4)
Eal Norwegian Breast Cancer Screening
173 Z‘t’ieo?lgg Fekjaer 5405  Programme (1995-2002) (Excluant les deux 60-69 7,5
’ premiers mois)
Weedon-Fekjaer Norwegian Breast Cancer Screening )
174 et collab. 2005 Programme (1995-2002) (sans les DCIS) 60-69 6
175 Wu et collab. 2010 Finlande (1988-2000) 50-54 1,92 (1,57-2,46)
176 Wu et collab. 2010 Finlande (1988-2000) 50-59 2,04
177 Wu et collab. 2010 Finlande (1988-2000) 50-59 2,02 (1,64-2,62)
178 Wu et collab. 2010 Finlande (1988-2000) 50-59 0,82 (0,66-1,08)
179 Wu et collab. 2010 Finlande (1988-2000) 55-59 2,34 (1,85-3,19)
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Le tableau 40 résume les parametres utilisés, la plupart de ceux qui s’appliquent aux femmes plus
agées étant proportionnels a ceux qui s’appliquent aux femmes plus jeunes. Les avantages et
inconvénients du diagnostic et du traitement des carcinomes in situ étant différents de ceux associés
au cancer infiltrant, nous les présentons séparément dans notre modélisation.

Tableau 40 Hypotheéses utilisées pour estimer les effets d’un cycle de dépistage auprés de
1 000 femmes participantes

Age au début de la période (ans)
50 55 60 65 70 75 80

Incidence du cancer, 5 ans, sans
dépistage

Infiltrant 10,8 12,1 13,7 15,5 17,5 19,8 21,0

in situ 0,5 0,6 0,7 0,8 0,9 1,0 1,0

Létalité des cas diagnostiqués 25 %
sans dépistage
Sensibilité 65% | 75% | 80% | 84% | 84% 84% | 84%
Proportion des cas in situ 20 %
Taux de surdétection Infiltrant : 7 %; infiltrant et in situ : 12 %
Réduction de la mortalité par 50 %
dépistage
Avantages

L’incidence en I’'absence du dépistage a été calculée en se fondant sur les taux d’incidence observés
au Québec en 1987, avant I'usage répandu du dépistage. Ces taux ont été ajustés a la hausse, de
6 %, pour tenir compte de 'augmentation de I'incidence qui s’est produite chez les femmes de
moins de 50 ans, en I'absence d’un usage fort du dépistage. Nous avons postulé que cette
augmentation plafonne aprés 75 ans, ce que les données québécoises indiquent. Pour le Québec,
ces taux s’établissent sur un petit nombre de cas (moins de 200 cas entre 80 et 84 ans, par
exemple), mais ce plafonnement des taux d’incidence aprées 80 ans est aussi observé dans d’autres
pays ou provinces. Le nombre de cas dans une période de cing ans est calculé sur la base de la
moyenne des taux d’incidence aux deux extrémités du groupe, appliquée a toute la période; par
exemple, 10,8 cas par 1 000 femmes entre 50 et 54 ans représentent la moyenne des taux
d’incidence a 50 ans (202 cas par 100 000 femmes) et a 55 ans (228 cas par 100 000 femmes par
an), multiplié par 5.

La létalité du cancer représente la proportion des cancers identifiés en absence de dépistage, qui
seront létaux, chez les femmes ne décédant pas d’une autre cause. Cette proportion aura tendance a
baisser avec la capacité de détecter des lésions symptomatiques plus précocement
(indépendamment du dépistage) et de les traiter avec des thérapies plus performantes. Elle n’est pas
connue avec exactitude, puisque nos données populationnelles incluent inévitablement I'effet du
dépistage, mais on peut estimer que ce taux est maintenant de 25 % (une femme sur quatre ayant un
diagnostic de cancer du sein), ce qui est moins élevé que la valeur de 33 % (une femme sur trois)
souvent citée par le passé.

En ce qui concerne la réduction de la mortalité, comme nous I'avons indiqué dans les sections
précédentes, les preuves disponibles suggerent que la réduction de la mortalité, chez les femmes de
70 ans et plus, est similaire a la réduction chez les femmes plus jeunes, c'est-a-dire environ 20 % si
I’on ne considére pas les biais de dilution présents dans les essais, 35 % si I'on tient compte de la
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sous-participation (estimation dans le document sur les avantages et inconvénients du PQDCS) ou
40 a 60 % si I'on tient compte des deux facteurs majeurs de dilution et du facteur de concentration;
pour nos estimations, nous retenons le chiffre de 50 %.

La sensibilité du dépistage, au cours d’un cycle de dépistage, est définie comme étant la proportion
des cancers infiltrants qui sont identifiés par le dépistage mammographique, par rapport au nombre
total de cancers diagnostiqués dans les 24 mois suivant la mammographie. Les cancers qui ne sont
pas détectés par le dépistage, mais plutdt par symptémes, sont considérés comme des faux négatifs
et représentent des cancers d’intervalle. Les cancers d’intervalle représentaient 28 % des cancers
identifiés chez les femmes participant au PQDCS, dans une étude sur le phénomene (Hébert-Croteau
et collab., 2005). Ceci veut dire que le dépistage avait une sensibilité de 72 %, identifiant 72 % de
tous les cancers diagnostiqués dans un intervalle de 24 mois. Ceci correspond étroitement a ce que
le programme australien a trouvé, ce programme ayant observé des sensibilités de 68,6 %

(50-59 ans), 80,7 % (60-69 ans) et 85,2 % (70-79 ans) (Bordas et coll, 2009).

Le dépistage mammographique identifie aussi des cancers in situ, qui représentent environ 20 % de
tous les cancers détectés par le dépistage. Rappelons que seule une proportion de 14 a 53 % des
cancers in situ progressera vers le stade de cancers infiltrants (section 3.1), ce qui laisse imaginer
que la surdétection sera un probleme encore plus important pour ces cancers in situ ou pré-cancers
(voir section 3.1). Si le taux de surdétection (section 4.6.2) est estimé a 7 % pour les cas infiltrants, et
12 % pour tous les cas (infiltrants et in situ), on peut estimer le nombre de diagnostics de cancer

in situ qui représentent des surdétections, en soustrayant les cas de surdétection du cancer infiltrant
(7 % du nombre de cas infiltrants qui se seraient produits sans dépistage) du nombre de cas de
surdétection de tout cancer (12 % de tous les cas de cancer qui se seraient produits sans dépistage).

En appliquant ces hypothéses aux données québécoises, nous arrivons a I’estimation suivante
(tableau 41) des effets d’un cycle de dépistage mammographique a participation intégrale (100 %) a
différents ages.

Tableau 41 Incidence et mortalité par cancer du sein sur des périodes de cinq ans, avec et
sans dépistage, par 1 000 femmes

Age au début de la période (ans)
50 55 60 65 70 75 80
Cas infiltrants incidents, 10,8 12,1 13,7 15,5 17,5 19,8 21,0
sans dépistage
Cas potentiellement létaux 2,7 3,0 3,4 3,9 4,4 4,9 5,2
Déceés potentiellement évités 1,3 1,5 1,7 1,9 2,2 2,5 2,6

On peut observer que cette estimation suggére que quatre périodes de dépistage, entre 50 a 69 ans,
éviteraient 6,4 décés (1,3+1,5+1,7+1,9), ce qui constitue une estimation similaire a celle faite par le
groupe de travail ministériel sur les avantages et inconvénients du dépistage (7 déces évités par

1 000 participantes) (Albert et collab., 2012). Pour les femmes plus 4gées, le nombre de cas
potentiellement Iétaux et le nombre de décés potentiellement évitables continuent a augmenter.

Or, I'estimation de cette réduction de la mortalité s’est faite selon ’hypothese que, chez les femmes
qui ne participent pas au dépistage, 25 % vont mourir du cancer du sein. Cette statistique ne tient
pas compte de I'espérance de vie, ce qui ne change pas beaucoup le portrait des femmes plus
jeunes, pour qui I’espérance de vie est longue. Mais le déceés, lorsqu’il survient, a lieu plusieurs
années apres le diagnostic initial du cancer comme le graphique a la figure 17 I'indique.
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Figure 17 Survie aprés un diagnostic de cancer du sein

Source : Modélisation établie d’apres les données de Bérubé S et collab. 2007.

L’espérance de vie diminuant avec I’age, ce phénomeéne influencera de fagon majeure le nombre
absolu de déces qu’on évite a un &ge plus avancé. En se fondant sur les taux de mortalité chez les
femmes québécoises, on peut estimer quelle proportion des femmes avec un diagnostic de cancer
du sein sera en mesure de bénéficier de la réduction de la mortalité en raison du dépistage, et I'effet
sur le nombre de déces réellement évités par le dépistage (voir tableau 42).

Tableau 42 Mortalité potentielle et réelle par cancer du sein sur des périodes de 5 ans, avec
et sans dépistage, par 1 000 femmes

Age au début de la période (ans)
50 55 60 65 70 75 80

% survie* a 10 ans 97 % 95 % 93 % 87 % 80 % 67 % 49 %
Proportion des déces réalisés™* 95 % 93 % 89 % 83 % 74 % 62 % 48 %
Déces par cancer du sein potentiellement 1,3 1,5 1,7 1,9 2,2 2,5 2,6
évités

Déces par cancer du sein réellement 1,3 1,4 1,5 1,6 1,6 1,5 1,3
évités**

Source : table de survie se fondant sur les données de I'Institut de la statistique du Québec, population et déces par année
d’age, Québec, femmes de 0 a 99 ans, 2009 a 2011; MSSS, Fichier des déces (produit électronique); MSSS, Estimations
démographiques (produit électronique); onglet Plan commun de surveillance produit par I'Infocentre de santé publique a
I'Institut national de santé publique du Québec, le 19 janvier 2015.

* |l s’agit de la proportion de femmes qui seront en vie apres 10ans et non pas la proportion de femmes qui survivront a une
maladie spécifique.

** La proportion des déces réalisés correspond a la proportion des femmes qui ont un cancer du sein qui ne peut étre guéri,
mais qui décedent d’une autre cause avant que leur cancer du sein puisse conduire au décés.

*** Les déces réellement évités tiennent compte de la proportion des déces réalisés.

Enfin, en ce qui concerne les avantages, on peut faire une estimation du nombre d’années de vie qui
seront épargnées par le dépistage, en posant comme hypothése que la femme a qui on prédit un
déces par cancer du sein aurait eu la méme expérience de mortalité, a d’autres égards, que les
femmes n’ayant pas eu ce diagnostic.
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Inconvénients

En présumant que le dépistage bisannuel commence a 50 ans, avec un cycle initial et des cycles
subséquents, nous pouvons estimer le nombre total d’examens positifs (19/20 de ces résultats
positifs étant des faux positifs) chez 1 000 femmes participant au dépistage (voir tableau 43).

Tableau 43 Faux positifs associés au dépistage chez 1 000 femmes pendant cinq ans

Age au début de la période (ans)
50** 55 60 65 70 75 80
Taux de résultats positifs* 20,5 % 9,7 % 9,7 % 9,7 % 9,7 % 9,7 % 9,7 %
et 9,7 %
Nombre de résultats positifs 350 242 242 242 242 242 242
Nombre de faux positifs 334 225 223 220 217 216 214

*

Entre 50 et 54ans, un cycle initial et un cycle et demi subséquents; deux cycles et demi pour les autres groupes d’age.

Da au tres haut taux de résultats positifs au premier cycle, il y aura chez les femmes commencgant le dépistage a 50 ans un
nombre plus élevé de résultats positifs que pour les autres périodes de 5 ans.

*k

Il est important de noter que ceci représente une estimation du nombre de faux positifs, mais que les
femmes qui ne participent pas au dépistage auront, elles aussi, des faux positifs, dus a des
symptdmes du cancer. Les femmes participant au dépistage auront, elles aussi, des faux positifs de
cette nature. Nous n’avons pas de données qui nous permettent d’estimer le nombre de ces faux
positifs, mais il est plausible que le nombre soit Iégerement moindre chez les femmes participant au
dépistage, a tout le moins parce que le dépistage aura permis d’identifier entre 13 et 26 cas de
cancer lors de la mammographie.

Enfin, la radiation associée a la mammographie peut induire un certain nombre de cancers (voir
tableau 44).

Tableau 44 Cancers secondaires associés au dépistage chez 1 000 femmes pendant

cinq ans
Age au début de la période (ans)
50 55 60 65 70 75 80
Cancers secondaires 4 3 3 3 2 2 1

La proportion des diagnostics de cancers du sein qui représentent des cas de surdétection provient
d’essais ou la grande majorité des patientes avaient moins de 70 ans, et ou la mortalité compétitive
(due a d’autres causes que le cancer du sein) représente un phénomeéne négligeable, comme le
tableau 45 l'illustre. Cette proportion sera différente chez les femmes ayant un &ge plus avancé, car
une proportion croissante de ces femmes décédera avant le laps de cing ans nécessaire a
I’apparition de symptémes pour un cancer infiltrant ou la période encore plus longue avant qu’un
cancer in situ ne devienne symptomatique (voir tableau 45).
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Tableau 45 Proportion des femmes avec un cancer dépisté par mammographie, a différents
ages, qui décéderaient avant que des symptomes puissent apparaitre

Age au début de la période (ans)

50 55 60 65 70 75 80

Temps de séjour (ans) 3 3,5 4 4,5 5 5 5

Survie jusqu’a la durée de séjourd’un | 99,3% | 98,7% | 97,7% | 959% | 923% | 87,5% | 78,1 %
cancer infiltrant

Proportion décédant avant 0,7 % 1,3 % 2,3 % 41 % 77% | 125% | 21,9%
symptémes

Survie jusqu’a la durée de séjour d’un | 96,7 % | 950% | 92,4 % | 88,0% | 80,8 % | 68,3% | 492 %
cas in situ (estimée a 10 ans)

Proportion décédant avant 3,3 % 5,0 % 76% | 120% | 192 % | 31,7 % | 50,8 %
symptémes

Ces proportions permettent une approximation des ajustements nécessaires au nombre de cas de
surdétection. Alors que notre meilleure estimation du taux de surdétection, sans égard a I’age, était
de 5 % des cas de cancer infiltrant, on voit qu’on peut estimer qu’au moins 7,7 % des cas infiltrants
identifiés chez les femmes de 70 ans seront des surdétections; pour les femmes de 75 et 80 ans, ce
serait 12,5 % et 21,9 %, respectivement. La surdétection doit donc représenter au moins cette
proportion. Le tableau 46 inclut ces surdétections et ajoute les surdétections ou I'on considére la
proportion des cas ou la femme sera décédée d’une autre cause avant le délai de séjour, selon
I’hypothése que la durée de séjour est de cing ans pour les cas infiltrants et dix ans pour les cas

in situ.

Tableau 46 Modélisation de I'effet de la mortalité compétitive sur la surdétection, chez
1 000 femmes participant a cing ans de dépistage, selon I’age du début

Age au début de la période (ans)

50* 55 60 65 70 75 80
Nouveaux cas
infiltrant 13,2 14,0 16,0 17,8 20,5 21,4 23,7
in situ 3,2 3,1 3,6 4.2 4,8 4,9 5,3
Taux de surdétection
infiltrant 14 % 7 % 7% 7 % 8 % 13 % 23 %

infiltrant et in situ 24 % 12 % 12 % 12 % 13 % 18 % 28 %

Surdétections
infiltrant 1,5 0,9 1,0 11 1,4 2,6 4,8
in situ 1.1 0,6 0,7 0,8 0,9 1,1 1,2
*  Nous présumons que la femme commence sa participation au dépistage a 50 ans, avec un premier cycle de dépistage
caractérisé par une incidence de cas de surdétection plus forte; cette surincidence aurait lieu plus tét chez la femme
débutant avant 50 ans.

La longévité influencera aussi la proportion des femmes dont la vie sera sauvée par le dépistage,
puisque pour en bénéficier, il faut vivre au moins aussi longtemps que le temps que le cancer aurait
pris pour étre mortel. S’il n’y a pas de chiffre exact dans la littérature pour la durée moyenne entre le
diagnostic par dépistage et un déces éventuel, on peut supposer que cette période est d’au moins
dix ans, c'est-a-dire les cing ans du temps de séjour avant les symptoémes d’un cancer, et au moins
cing ans additionnels avant que le cas ne méene au déces; pour le cancer in situ, ce délai moyen est
d’environ 20 ans.
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Tableau 47 Résumé des principales recommandations des associations et organisations médicales a propos du dépistage du cancer du

sein par mammographie

Associations
médicales OU

Année o Pays Recommandation Fréquence Considérations pour les 70+
organisations
médicales (référence)
All women over age 40 should receive an annual clinical
breast examination. Mammography every one to two years
USPSTF ] is recommended for all women beginning at age 50 and
1989 E-U concluding at approximately age 75 unless pathology has
(USPSTF 1989) been detected. It may be prudent to begin mammography
at an earlier age for women at high risk for breast cancer
(see Clinical Intervention).
1994 GEICEMP Canada Screening by clinical examination and mammography is
(GECEMP 1994) recommended for women age 50 to 69.
There is limited and conflicting evidence regarding
clinical benefit of mammography or CBE for women aged
70-74 and no evidence regarding benefit for women over
Screening for breast cancer every 1-2 years, with age 75; however, recommendations for screening
1996 USPSTF E-U mammography alone or mammography and annual clinical women aged 70 and over who have a reasonable life
(USPSTF 1996) breast examination (CBE), is recommended for women expectancy may be made based on other grounds, such
aged 50-69 (“A” recommendation). as the high burden of suffering in this age group and the
lack of evidence of differences in mammogram test
characteristics in older women versus those aged 50-69
(“C” recommendation).
Current evidence regarding the effectiveness of screening
mammography does not suggest the inclusion of the
manoeuvre in, or its exclusion from, the periodic health
GECSSP examination of women aged 40-49 years at average risk of
2001 . Canada  breast cancer (grade C recommendation). Upon reaching
(GECSSP 2001) the age of 40, Canadian women should be informed of the
potential benefits and risks of screening mammography and
assisted in deciding at what age they wish to initiate the
manoeuvre.
The USPSTF concluded that the evidence is also
The U.S. Preventive Services Task Force (USPSTF) g_eneralizable to women aged 70 and Qlder_(who face a
) : . higher absolute risk of breast cancer) if their life
recommends screening mammography, with or without expectancy is not compromised by comorbid disease
2002 USPSTF E-U clinical breast examination (CBE), every 1 10 2 years for The absolute probability of benefits of regular .
(USPSTF 2002) women aged 40 and older. This is a grade B

recommendation. (See Appendix Table 1 for a description
of the USPSTF classification of recommendations.)

mammography increases along a continuum with age,
whereas the likelihood of harms from screening (false-
positive results and unnecessary anxiety, biopsies, and
cost) diminishes from ages 40 to 70.
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Tableau 47

sein par mammographie (suite)

Résumé des principales recommandations des associations et organisations médicales a propos du dépistage du cancer du

Associations
médicales OU

Année o Pays Recommandation Considérations pour les 70+
organisations
médicales (référence)
International Agency for
2002 Research on Cancer OMS 50-69
(IARC 2002))
European guidelines for
quality assurance in
breast cancer
2006 screening and Europe  50-69
diagnosis
(Perry et collab., 2008)
Guideline task force . ) . .
2008 (mise a jour de 2003) Allemagne l’?g(;)_;;t(l)mal benefit-to-risk ratio is found between the ages
(Albert et collab., 2009) '
The USPSTF recommends against routine screening
mammography in women aged 40 to 49 years. The decision
to start regular, biennial screening mammography before
the age of 50 years should be an individual one and take
patient context into account, including the patient’s values
2009 USPSTF E-U regarding specific benefits and harms. This is a C
(USPSTF 2009) recommendation. The USPSTF recommends biennial
screening mammography for women aged 50 to 74 years.
This is a B recommendation. The USPSTF concludes that
the current evidence is insufficient to assess the additional
benefits and harms of screening mammography in women
75 years or older. This is an | statement.
) ii. Age at Which Annual Screening With Mammography
ISome_ty iireas_t i. Age at Which Annual Screening Mammography Should Should Stop
2010 maging merican E-U Start: Age 40 When life expectancy is 5 to 7 years on the basis of
College of Radiology age or comorbid conditions
Women at average risk g )
(Lee et collab., 2010) When abnormal results of screening would not be
acted on because of age or comorbid conditions
National Data on screening of elderly women are limited because
Comprehensive Cancer For women aged 40 years and older, annual CBE and m(is:(fchmca:‘ té:sals f% breastfgr;egnlgg have u?etg ah' h
2010 Network E-U screening mammography are recommended, and breast gutort age o or 70 years. 1o-16. because of the hig
; incidence of breast cancer in the elderly population, the
(Bevers et collab. awareness is encouraged. h e
’ same screening guidelines are recommended as for
2009) women aged 40 years or older. Cliniciansshould always
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Tableau 47 Résumeé des principales recommandations des associations et organisations médicales a propos du dépistage du cancer du
sein par mammographie (suite)
Associations
Année medlc.a Ies. ou Pays Recommandation Fréquence Considérations pour les 70+
organisations
médicales (référence)
use judgment when applying screening guidelines (see
page 1077). Patients who have severe comorbid
conditions limiting life expectancy and who would have
no intervention based on screening findings should not
undergo screening.11
For women 40-49 years of age, we recommend not routinely
screening for t.)re_ast cancer W|th.mam'mography. (Weak For women aged 70-74 years, we recommend routinely
GECSSP recommendation; moderatequality evidence.) screening for breast cancer with mammography eve
2011 . Canada For women aged 50-69 years, we recommend routinely 9 09 . pny ry
(GECSSP 2011) screening for breast cancer with mammography every two tw_o to three years. (Weak recommendation; low-quality
i . evidence.)
to three years. (Weak recommendation; moderate-quality
evidence.)
American College of
2011 Obstetriciaps and E-U Mammography should be performed annually in women
Gynecologists 40 years and older.
(Hauk, 2012)
Annual screening mammography is recommended starting
at: 1) age 40 for general population; 2) age 25-30 for BRCA
(BReast CAncer 1) carriers and untested relatives of BRCA
carriers; 3) age 25-30 or 10 years earlier than the age of the
affected relative at diagnosis (whichever is later) for women
with a first-degree relative with premenopausal breast
cancer or for women with a lifetime risk of breast cancer
>20 % on the basis of family history; 4) 8 years after
radiation therapy but not before age 25 for women who
American College of received mantle radiation between the ages of 10-30; and 5)
2012 Radiology E-U any age for women with biopsy-proven lobular neoplasia,

(Lee et collab., 2010)

atypical ductal hyperplasia (ADH), ductal carcinoma in situ
(DCIS), or invasive breast cancer

40 years of age or under : Routine screening mammograms
are not recommended.

40 to 49 years of age at average risk: Routine screening
mammograms are not recommended.

Benefits and harms of screening should be discussed with
patients to support informed decision making.

Women who choose to be screened should be referred to a
diagnostic center.
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Tableau 47

sein par mammographie (suite)

Résumé des principales recommandations des associations et organisations médicales a propos du dépistage du cancer du

Associations
médicales OU

Année organisations Pays Recommandation Fréquence Considérations pour les 70+
médicales (référence)
50 to 74 years of age 75 years of age or over Routine screening mammograms
; are not recommended
:%;zgn;ghzﬁgﬂep;toms of breast cancer (e.g. lumps or Benefits and harms of screening should be discussed and
) women can choose to continue attending BreastCheck
Canada: Manitoba no breast implants - Discuss stopping screening when there are:
2012 (CancerCare Manitoba Canada no previous diagnosis of breast cancer comorbidities associated with a limited life expectancy
2013) ’ Routine screening mammograms every 2 years BreastCheck physical limitations for mammography that prevent
may screen annually based on: proper positioning
significant family history*
pathological diagnosis of lobular carcinoma in-situ (LCIS)
or atypical ductal hyperplasia (ADH)
Screening mammogram must be recommended every one-
Institute for Clinical two years for women ages 50 to 75 years (strong
2012 Systems Improvement E-U recommendation, moderate quality evidence)
(Wilkinson et collab. Screening mammograms could be recommended to women
2013) ages 40 to 49 and over the age of 75 (weak
recommendation, moderate quality evidence).
There is no specific upper age at which mammography
screening should be discountinued. Rather, the decision
- to stop regular mammography screening should be
A C
S?c?gtila(?niszng?;ur des . individualizaed based on the potential benefits and risks
2013 années précédentes) E-U Begin annual mammography at age 40 years of screening within the context of overall health status
cs and estimated longevity. As long as a woman is in good
(ACS 2013) health and would be a candidate for breast cancer
treatment, she should continue toi be screened with
mammography.
There are no studies on the benefit of screening for
women 75 years and older; however these women are at
Canada: Alberta . . . increased risk for developing breast cancer5 and may
2013 OP 2013 Canada 5Rglt1ct)|n?e4$creen|ng every 2 years is recommended for women benefit from screening. Health care providers should
(T ) ’ consider individual health factors and the woman’s
preference to continue screening. The recommended
screening interval is every 2 years.
National Cancer Institute
/ Nz;tional Institute 01: . ] Mammography is the most widely used screening modality,
2013 Health E-U with solid evidence of benefit for women aged 40 to
74 years.
(NIH 2013) y
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Tableau 48 Résumé des principales recommandations d’instances gouvernementales a propos du dépistage du cancer du sein par
mammographie chez les femmes agées de 70 a 74 ans
Recommandations
Année d'instances Pays Recommandation Considérations pour les 70+
gouvernementales
BreastScreen Australia i. extending the target age range to provide annual screening for women aged 45-49 years;
2009 Evaluation Australie ii. extending the target age range to provide biennial screening for women aged 45-49 years.
(Breast Screen Australia, 2009) iii. extending the target age range to provide biennial screening for women aged 70-74 years;
Dans la tranche d’age 70-74 ans, I'incidence
du cancer du sein est élevée, mais les
données concernant son dépistage de masse
sont rares. Tenant compte des difficultés
Agence nationale . ] ] d’organisation a grande échelle, I'extension du
1999 d'accréditation et d'évaluation France LE DEPISTAGE SYSTEMATIQUE EST RECOMMANDE DANS LA dépistage a cette tranche d’age parait
en santé TRANCHE D’AGE 50-69 ANS actuellement prématurée en France. Par
(ANAES 1999) contre, il est logique de recommander la
poursuite du dépistage entre 70 et 74 ans
pour les femmes précédemment incluses dans
le programme de dépistage systématique
entre 50 et 69 ans.
2013 Haute Autorité de Santé France En cours
(HAS 2013)
Centre fédéral d'expertise des . . .
2013 soins de santé  (KCE 2012) Belgique Voir p. vi
The consensus document (http://www.gisma.it) states that full national
coverage by organized screening for breast (age 50-69), cervical and
colorectal cancer is a priority, before any extension of organized
mammography screening to younger or older age groups may be
Conférence consensus considered. If adequate resources are available, extension of organized
2007 italienne Italie screening for breast cancer until age 74 is recommended, at least for

(Distante et collab. 2007)

regular attenders until age 69. Extension of organized screening to
women aged 40-49 may be considered at some conditions: (a) that
resources are available, (b) that a 1-year interval is adopted, (c) that
proper information of the limitations of screening is given to participants
and (d) that priority is given to age 45-49.
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Tableau 49

Avis scientifique sur la pertinence d’offrir le Programme québécois de

dépistage du cancer du sein (PQDCS) aux femmes agées de 70 a 74 ans

Résultats de I'’enquéte portant sur les mécanismes d’invitation des programmes
de dépistage du cancer du sein des provinces et territoires canadiens

';':;:1;;: Type d’invitation permettant d’obtenir un Ce qui permet une premiére
invitation premier dépistage par mammographie mammographie de dépistage
Groupe d’age : 50-69 70+ 50-69 70 +
Territoires du Aucune = Médecin = Médecin = Ord. médicale 2;?(‘)2%?;12 (70-
Nord-Ouest invitation? = Autoréférence = Autoréférence (70-74) = Autoréférence 79)
Aucune R R = Ord. médicale = Ord. médicale
Yukon L Aucune invitation Aucune invitation x ex
invitation = Autoréférence = Autoréférence
= Lettre d’invitation = Autoréférence (70-
Colombie- 70 du programme = Médecin Autoréférence ) 79)
Britannique = Médecin = Autoréférence (70-79) = Ord. médicale
= Autoréférence (80+)
Alberta 68° :jLettre d |nV|ta;t 'oN " Médecin® Autoréférence® Ord. médicale’
u programme
= Lettre d’invitation = Lettre d’invitation du « Lettre dinvitation = Lettre d’invitation
Saskatchewan 75 du programme programme (70-74) du programme du programme
« Médecin » Médecin (70-74) progra (70-74)
er er = Autoréférence A
= Autoréférence = Autoréférence = Autoréférence
= Lettre d’invitation
. du programme = Médecin . "
Manitoba 70 . Médecin . Autoréférence Autoréférence Autoréférence
= Autoréférence
Women over 74 will
= Lettre d’invitation = Lettre d’invitation du = Lettre d’invitation no longer be invited
Ontario 74 du programme programme (70-74) du programme to the OBSP, but
= Médecin = Médecin = Ord. médicale can still receive
= Autoréférence? = Autoréférence” = Autoréférence' screening through
the OBSP
= Lettre d’invitation » Lettre d’invitation
Québec 70 du programme Médecin du programme Ord. médicale
= Médecin = Ord. médicale
Nouveau- = Lettre d’invitation * Lettre d’invitation du Autoréférence (70-
Brunswick 74 du programme programme (70-74) Autoréférence 74)
= Autoréférence = Autoréférence (70-74)
Nouvelle-Ecosse Aucune Autoréférence Autoréférence Autoréférence Autoréférence
invitation
fle-du-Prince- 75 » Médecin » Médecin (70-74) Autoréférence Autoréférence (70-
Edouard = Autoréférence = Autoréférence (70-74) 74)
Terre-Neuve-et- g9 = Médecin ND Autoréférence ND
Labrador = Autoréférence

@ We do not send invitation/recruitment letters to any woman despite age as this is against the NWT privacy act/legislation.
The only instance where a healthcare program can invite a client is in the case of communicable disease.

®  Currently considering extending to 70-74.
¢ Also uses media, community champions as part of the pre-mobile visit strategy and may move women to contact Screen
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Test for re-screening. In addition our Screen Test mobile units do general awareness activities in communities prior to their
visit though these are not targeted to unscreened women. As with any point in the screening cycle women and HCPs may
initiate screening prior to the inclusion of a woman in any of our specified engagement initiatives.

They are not considered a target population of the program but a program result letter will be sent to them if they undergo
screening.

Clients are asked to provide the name of a primary care provider. Some clinics will still screen women who cannot name a
primary care provider, many will not. This is something we would like to address.

Screen Test (mobile) will see clients without a written referral but the woman does need to indicate she has discussed this
screening with her physician. Generally a referral is required.

Currently invitations are sent by each region, and as a result, there can be significant variation between invitations. CCO is
moving to centralize this process in 2014.

Women over 74 will no longer be invited to the OBSP, but can still receive screening through the OBSP.
An invitation letter, physician referral or self-referral are different means for a woman to enter the OBSP.
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Libellé des questions :

Fin d’une premiére invitation : “At what age does your breast screening program stop inviting women
for a first screening mammogram? i.e. at what age will a woman NOT receive an invitation letter?”

Type d’invitation permettant d’obtenir un premier dépistage par mammographie : “For a woman who
has not had a previous screening mammogram, how is this invitation being made in order for her to
obtain a first screening mammogram? Check all that apply.”

Ce qui permet une premiere mammographie de dépistage : “For a woman who has not had a

previous screening mammogram, what is required for her to obtain a first screening mammogram?
i.e. what will initiate the screening mammogram? Check all that apply.”
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Tableau 50 Résultats de ’enquéte portant sur les mécanismes de rappel des programmes
de dépistage du cancer du sein des provinces et territoires canadiens
Requis pour obtenir une Stratégie de
. , rappel? Type de stratégie de rappel
mammographie subséquente .
Fin (age)?
Groupe 50-69 70+ 50-69 70+
d’age :
o = Lettre de rappel Oui
Toiehes i Latroderappol (1070 T prisemamant GEUede abpel Letve e appel
« Médecin (80+) 79, bientot 74) 1 P9 prog
= Lettre de
» Lettre de » Lettre de rappel rappel du rl-;t:ra?ndrﬁge(‘?g_e;gu
rappel (70-74) programme E)Rag ol bar son
Yukon » Médecin (hors = Médecin (hors  Qui (74) « Rappel par médpegin f(370+)
programme) programme) son médecin « Publicité
» Autoréférence = Autoréférence = Publicite (autoréférence)(70+)
(autoréférence)
. = Lettre de rappel du
e Lettre de programme (70-79)
. = Autoréférence rappel du s
Colombie- A . . . = Publicité
. X Autoréférence = Médecin (hors Oui (79) programme Lex
Britannique s (autoréférence)(70-79)
programme) (80+) = Publicité - Rappel par son
(autoréférence) médecin (80+)°
Aucun = Publicité
Alberta Autoréférence Médecin (hors systéme de (autoréférence) Ra’ppel. par son
programme) b » Rappel par medecin
rappel ) .
son médecin
= Lettre de
= Lettre de = Lettre de rappel rappel du Ilgat’;ra;dn?;e(l?gfa;gu
Saskatchewan rappel (70-74) Oui (75) programme -pPL?incité
= Autoréférence = Autoréférence = Publicité (autoréférence)(70+)
(autoréférence)
= Lettre de
rargp?;r?]l;ne = Rappel par son
. » . . prog médecin (75+)
Manitoba Autoréférence  Autoréférence Oui (75) = Rappel par « Publicité
son médecin o
. Publicité (autoréférence)(75+)
(autoréférence)
;aLet’gle die = Lettre de rappel du
" PP programme (70-74)
= Autoréférence programme « Rapoel par son
Ontario Autoréférence® = Médecin (hors Oui (73) = Rappel par mé dpegin '(370+)
programme)(75+)° son médecin « Publicité
) PUb“,C',t © (autoréférence) (70+)°
(autoréférence)
= Lettre de ;albe;;e die
Québec rapr’)el . = Médecin (hors Oui (69) programme Ra'ppell par son
= Médecin (hors programme) médecin
= Rappel par
programme)

son médecin
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dépistage du cancer du sein (PQDCS) aux femmes agées de 70 a 74 ans

Tableau 50 Résultats de 'enquéte portant sur les mécanismes de rappel des programmes
de dépistage du cancer du sein des provinces et territoires canadiens (suite)

Requis pour obtenir une Strategie de

. . rappel? Type de stratégie de rappel
mammographie subséquente Fin (age)?
Groupe 50-69 70+ 50-69 70+
d’age:
Nouvelle- - Llettrede " Lettre de - Publicité
- rappel = Autoréférence  Oui (68) rappel du fex
Ecosse " (autoréférence)
= Autoréférence programme
T!e-du—Prince— = Lettre de = Lettre de rappel Oui (74) ;aLet’gle die = Lettre de rappel du
Edouard rappel (70-74) PP programme (70-74)
programme
= Lettre de
= Lettre de = Lettre de rappel rappel du Lettre de rappel du
Terre-Neuve- . programme (70-74)
rappel (70-74) Oui (74) programme s
et-Labrador e n s = Publicité
= Autoréférence = Autoréférence = Publicité e
e (autoréférence) (70+)
(autoréférence)

@ Physicians can refer women 80+ for a mammogram, a referral is needed for every screen.
Seulement disponible pour les unites mobiles, 50-74 ans.

¢ Women who have been screened through the OBSP will receive a recall letter when their next screening mammaography is
due.

9 Women over 74 will no longer be invited or recalled to be screened through the OBSP, but can continue to be screened
through the OBSP.

¢ Women over 74 will no longer be invited or recalled to be screened through the OBSP, but can continue to be screened
through the OBSP.

Libellé des questions :

Requis pour obtenir une mammographie subséquente : Once a woman participates in the program,
what is required for her to obtain subsequent screening mammograms? Check all that apply.

Stratégie de rappel? Fin (age)?: Does your screening program use a recall strategy (e.g. recall letters;
phone calls)? If so, at what ages does recall to screening mammography cease? l.e. what age is a

woman when she receives her last recall letter?

Type de stratégie de rappel : What type of recall strategy is used in order for a woman to obtain
subsequent screening mammograms? Check all that apply.
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Tableau 50

Avis scientifique sur la pertinence d’offrir le Programme québécois de
dépistage du cancer du sein (PQDCS) aux femmes agées de 70 a 74 ans

Résultats de 'enquéte portant sur les mécanismes de rappel des programmes
de dépistage du cancer du sein des provinces et territoires canadiens (suite)

La lettre envoyée
aux femmes de
70 ans et plus est-

Y a-t-il une relance aprés un certain
nombre de jours/semaines?

Information about
why the program
stops or how
further screening

Information or
material provided
to women 70 +

. Py o
elle différente? can be obtained (specific)
Groupe d’age: 70+ 50-69 70+
Territoires du = Méme lettre (70-79)  Oui, aprés 6 .
Nord-Ouest = Aucun rappel (80+) semaines Oui (70-79) Non Non
Oui, par le
N , technicien lors de
Yukon = Méme lettre (70-74) A,ucun rappgl Aucunlrappel n’est la derniére visite et Non
= Aucun rappel (75+) n’est envoyé envoyé N
lors de la derniére
lettre de résultats
Colombie- = Méme lettre (70-79)  Oui, apres 6 = Oui (70-79) , . Non (en
Britannique = Aucun rappel (80+) semaines? * Aucun rappel n'est - Oui développement)
envoyé (80+)°
= Un an plus tard
= Méme lettre (70-74, Oui. aprés un an (70-74, unités Non. pas
Alberta unités mobiles) (uni,téspmobiles) mobiles) Aucun rappel s éc,hi? uement
= Aucun rappel (75+) = Aucun rappel n’est pecitia
envoyé (75+)
= 2 semaines apres
= Méme lettre (70-74)  Oui, apres 2 la premiére invitation
Saskatchewan = Aucun rappel (75+) semaines (lettre)  (lettre) (70-74) Non Non
= Aucun rappel (75+)
. . N = Oui, aprés 3 QOui, lors de la .
Manitoba Méme lettre (70-74) - Oui, apres 8 semaines (70-74) derniere lettre de PHAC Decision
= Aucun rappel (75+) semaines . Aid
= Aucun rappel (75+) résultats
Oui, lors de la Oui, les femmes
. . derniere lettre de ’
. . = Oui, mais peut . de 74 et plus sont
N Oui, mais peut . - résultats (les P
. = Méme lettre (70-74) . varier selon la région encouragees a
Ontario varier selon la femmes de 73 ans .
= Aucun rappel (75+) L (70-74) discuter avec leur
region et plus ne seront ! N
= Aucun rappel (75+) o médecin a propos
plus invitées au du dépistage
dépistage) pistage.
. Oui, aprés 12 a Oui, initiatives
Québec Aucun rappel (70+) 13 semaines Aucun rappel régionales Non
Owl, mais peut Oui, peut varier N,on,AIe programme
N varier selon la L n’arréte pas de
Nouveau- = Méme lettre (70-74) b : selon la région et o f
. région et inclure I’inviter tant qu’elle  Non
Brunswick = Aucun rappel (75+) inclure un appel

Nouvelle-Ecosse

Aucun rappel (70+)

un appel
téléphonique

Aucun rappel
n’est effectué

téléphonique (70-74)

Aucun rappel n’est
effectué

est sur la liste
d’admissibilité.

Oui, mentionné sur
la lettre d’'une
femme de 68 ans
et plus avec un
résultat normal que
dorénavant, elle ne
recevra plus de
rappel pour sa
prochaine
mammographie de
dépistage.

Le site du NSBSP
possede un lien
vers le Decision
Aid for Breast
Cancer Screening
in Canada
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dépistage du cancer du sein (PQDCS) aux femmes agées de 70 a 74 ans

Tableau 50 Résultats de 'enquéte portant sur les mécanismes de rappel des programmes
de dépistage du cancer du sein des provinces et territoires canadiens (suite)

Information about

why the program Information or

La lettre envoyée

aux femmes de Y a-t-il une relance aprés un certain material provided
. . stops or how
70 ans et plus est- nombre de jours/semaines? X to women 70 +
ey, further screening .
elle différente? ! (specific)
can be obtained

. Oui. tous les Oui, la lettre
lle-du-Prince- = Méme lettre (70-74) rer’niers du Oui (70-74) envoyée aux Non
Edouard = Aucun rappel (75+) %ois femmes de 70-74

est différente.

= Aprés un mois (70-
74) Non Non
= Aucun rappel (75+)

Terre-Neuve-et- = Méme lettre (70-74)  Oui, apres un
Labrador = Aucun rappel (75+) mois

a2 6 week after the first reminder a second one is sent ( slightly different graphics each time). If no response repeat the whole
process a year later)

b 6 week after the first reminder a second one is sent ( slightly different graphics each time). If no response repeat the whole
process a year later)

¢ Women are sent their results for their screen and at that time, they are also informed that they will not be recalled in the
future for screening. They need to see their doctor for a referral.

Libellé des questions :

La lettre envoyée aux femmes de 70 ans et plus est-elle différente?: Is the content of the recall letter
sent to women age 70+ different from the letter sent to women aged 50-69 (e.g. in relation to the
benefits and potential harms of screening)?

Un rappel aprés un certain nombre de jours/semaines? : Is the content of the recall letter sent to
women age 70+ different from the letter sent to women aged 50-69 (e.g. in relation to the benefits
and potential harms of screening)?

Information about why the program stops or how further screening can be obtained: Does your
program inform women about why the program stops sending recall letters OR how further screening
can be obtained (ie. in her last recall or result letter)?

Information or material provided to women 70+ (specific) : Does your provincial or territorial health

authority or your breast screening program provide information or material (e.g. websites, pamphlets,
program questionnaire), specifically for women 70+, related to the benefits and risks of screening?
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Avis scientifique sur la pertinence d’offrir le Programme québécois de
dépistage du cancer du sein (PQDCS) aux femmes agées de 70 a 74 ans

Tableau 51 Résultats de 'enquéte portant sur le dépistage du cancer du sein des provinces et territoires canadiens pour les femmes
de 70 ans et plus
Normes de qualité
OL_Itl!s ou guides de prathut_e du dépistage chez Le systéme d’information
validés par le programme afin les femmes de . . . A .
yos p . Le programme favorise-t-il amasse-t-il les mémes données
d’aider les médecins pour le 70 ans et plus , . .
. . . I’envoi de résultats? pour les femmes de 70 ans et
dépistage des femmes de 70 ans identiques aux
plus?
et plus? femmes de 50-
69 ans?
Groupe d’age : 50-69 70+ 70+
Territoires du Nord-Ouest ~ Oui, guides de pratique du CTPHC Oui Oui Oui Oui
Yukon Non Oui Oui Oui Oui
Oui, de I'information est disponible
Colombie-Britannique pour les médecins sur le site Internet QOui Oui Oui Qui
du programme.
Alberta Non Oui Oui Oui Qui
Saskatchewan Non Oui Oui Oui Oui
Oui :
. = PHAC Decision Aid . . . .
Manitoba = guides de pratique du CTPHC Oui Oui Oui Oui
= BreastCheck Program Guidelines
Ontario Non QOui Oui Oui Qui
Québec Non oui Oui Non Aucune mformgtlon n’est
amassee.
Nouveau-Brunswick Non QOui Oui Oui (70-74) Oui (70-74)
) Oui, des exemplaires d’un outil
Nouvelle-Ecosse d’aide a la décision ont été envoyés Oui Oui Oui Oui
a tous les médecins depuis 3 ans.
lle-du-Prince-Edouard Non Oui Oui Oui (70-74) Oui (70-74)
Terre-Neuve-et-Labrador Non Oui Oui Oui Oui

@ Private cliniques (LIM) must meet the LSPQ regulation practice to the LSPQ. Sending biannual physician report + confirm professionnal disciplinary body/order inscription.
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Notes générales :

Ontario : Currently, the correspondence letters sent to the Ontario Breast Screening Program (OBSP)
clients are generated at a regional level, so there may be some variation in correspondence. CCO is
currently launching a multi= phased correspondence campaign where correspondence for the OBSP
will eventually become centralized.

Colombie-Britannique : all women must have a physician in order to book an exam, however all
women 40+ 79 can self refer = physician referral is required for women under 40, and 80+

Libellé des questions :

Outils ou guides de pratiques endossés par le programme afin d’assister les médecins avec le
dépistage des femmes de 70 ans et plus? : “Does your provincial or territorial health authority or your
breast screening program endorse tools (e.g. medical guidelines, physician continuing medical
education) to guide physicians in screening women 70+7?”

Normes de qualités du dépistages chez les femmes de 70 ans et plus identiques aux femmes de 50-
697 : “If your program screens women outside your targeted age groups, in general, are the quality
standards (e.g. certification, technology, navigation) the same as the 50-69 age group? (This question
excludes women younger than 50).”

Le programme favorise-t-il 'envoie de résultats? : « Does your breast screening program facilitate
mammogram results to women?”

Le systéme d’information amasse-t-il les mémes données pour les femmes de 70 ans et plus? :

« Does your breast screening program collect the same information (e.g. medical history) in its
information system in the age categories below as women aged 50-697?
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