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REFERENTIEL POUR LE DEPISTAGE DU CANCER DU SEIN EN
FONCTION DU RISQUE

Le Conseil scientifique du domaine de la santé \alide le référentiel suivant pour le dépistage du
cancer du sein en fonction du risque, élaboré par I'Institut National du Cancer:

DEPISTAGE DU CANCER DU SEIN EN FONCTION DU RISQUE

Les guidelines du National Cancer Center Network (NCCN), de I'European Society of Medical
Oncology (ESMO) et de I'American Society of Clinical Oncology (ASCO) sont également
acceptées et peuvent servir de référence notamment dans les RCP (Réunion de Concertation
Pluridisciplinaire).
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pour le dépistage du cancer du sein en fonction du risque
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1. Introduction

Le cancer du sein constitue un probleme important de santé publique.

Selon les données du RNC concernant les cancers du sein pour I'année 2013, il s’agit de
I'incidence la plus fréquente de cancer féminin au Luxembourg (524 nouveaux cas, soit 41.5% de
tous les cancers) ;
96 déces par cancer du sein ont été enregistrés au Luxembourg au cours de la méme année
(source : Statistiques nationales des décés, Direction de la santé).

Divers facteurs de risque influencent le développement d’un cancer du sein. Au cours de ses
discussions, le groupe de travail a étudié les stratégies possibles d’évaluation du risque, les
facteurs de risque ayant été classés en 2 catégories : (i) selon la situation personnelle et (ii) selon
la situation familiale.

Au cours de la rédaction de ce référentiel, le groupe d’experts réunis par I'INC a suivi une
approche déja approuvée par les membres du groupe de travail réuni des 2014 par la Direction
de la Santé, et similaire a celle choisie par le KCE (6) et la HAS (8) , en soulignant la remarque
méthodologique relevée par I'INCA dans sa publication : « [‘absence d’étude mesurant
I’efficacité comparative de plusieurs stratégies de dépistage dans les différents groupes a risque
sur des critéres de réduction de la mortalité ou de la morbidité est un facteur trés limitant pour
produire des recommandations en santé publique et une évaluation économique... les
recommandations sont donc essentiellement fondées sur I’avis des experts. » (8)

Le groupe a défini des groupes de femmes (A a D) en fonction du niveau de risque de développer
un cancer du sein, et attribué pour chacun un niveau de recommandation basé sur des preuves

pour chacun selon la méthode « GRADE ». (24)

Ce texte synthétise le référentiel défini par le groupe de travail.

2. Niveaux de preuve : Systeme GRADE

(Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation)

N

e Forte recommandation, niveau de preuve élevé : haut niveau de preuves a partir
d’études de validation impliquant directement le devenir des patients.

e Forte recommandation, niveau de preuve moyen : évidence basée sur des méta-
analyses d’études observationnelles.

e Forte recommandation, niveau de preuve faible : données d’observation non mises a
jour ou imprécises ou contradictoires.

e Faible recommandation, faible niveau de preuve : pas de preuve connue de la stratégie
proposée ; pas de bénéfice clinique démontré ; données d’observation.

e Faible recommandation, trés faible niveau de preuve : aucune preuve d’un bénéfice
clinique.
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3. Détermination du risque

e Risque moyen : = Risque a 10 ans inférieur a 3 % pour les femmes de 40 a 49 ans, ou
risque a vie de cancer du sein inférieur a 17%

e Risque accru : = Risque a 10 ans compris entre 3 et 8 % pour les femmes de 40 a 49 ans,
ou risque a vie de cancer du sein compris entre 17% et 29%

e Risque fortement accru : = Risque a 10 ans supérieur a 8 % pour les femmes de 40 a 49
ans, ou risque a vie de cancer du sein de 30% ou plus.

4. Les facteurs de risques

e Selon la situation personnelle
= Antécédent de cancer du sein
= Antécédent de radiothérapie en mantelet (Hodgkin), surtout avant 2000

= Antécédent de biopsie du sein avec hyperplasie canalaire atypique ou néoplasie
lobulaire in situ

= Gene de susceptibilité connu.

Remarque : la densité élevée du tissu mammaire sur les mammographies ne constitue pas un
risque intrinseque de cancer du sein, mais diminue la sensibilité de la mammographie (effet
masque) ; pour cette raison, en cas de densité mammaire élevée (type D de I’ACR), une
échographie de complément a la mammographie est justifiée.

e Selon la situation familiale

= Sont considérées les branches maternelle et paternelle : parents et grands-parents ;
enfants ; fréres-sceurs ; cousin(e)s

= |ndication de consultation en oncogénétique si la réponse est positive a 1 de ces
questions :

— Aumoins 1 femme a présenté 1 cancer du sein avant 40 ans

— Au moins 1 femme a présenté 1 cancer du sein bilatéral ou multiple, le premier
avant 50 ans

— 1 cancer du sein chez un homme, quel que soit I’age

— 2 personnes de la méme branche avec cancer du sein dont 1 avant 50 ans
— 3 personnes ou plus de la méme branche avec cancer du sein

— Aumoins 1 femme avec cancer de I'ovaire

— 1 femme avec cancer du sein avant 50 ans ET un homme avec cancer de la
prostate avant 60 ans dans la méme branche familiale.

— 1 femme avec cancer du sein avant 50 ans et 1 cas de cancer du pancréas dans
la méme branche.
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5. Généralités

Les recommandations suivantes sont validées par le groupe.

En cas de dépistage par techniques multiples (mammographie, IRM, écho...), la
réalisation de I'ensemble des investigations par le méme opérateur permet une
optimisation de la corrélation topographique, morphologique et volumétrique des
anomalies.

A partir de 25 ans, réalisation d’'une anamnese pour évaluation du risque personnel et
familial ; un examen clinique annuel doit étre réalisé, quel que soit le risque.

En cas de mutation pré-disposante identifiée au sein d’'une famille mais non retrouvée
chez une femme ayant accepté de réaliser un test ciblé pour connaitre son statut
mutationnel, aucune surveillance spécifique n’est recommandée.

La femme doit étre informée des avantages et des désavantages du dépistage et étre en
mesure de faire un choix libre et éclairé.

Risque standard

Dans le cadre de risque « standard »" de cancer du sein, il n’y a pas lieu de réaliser un
dépistage par imagerie en dehors de la tranche d’age de 50-69 ans. Une double lecture
avec 2 lecteurs indépendants accroit la sensibilité du dépistage du cancer du sein et
diminue le taux de rappel.

Forte recommandation, niveau de preuve élevé

Femmes avec antécédent personnel

Les femmes avec antécédent personnel de cancer du sein invasif ou in situ bénéficient

N

d’un suivi individuel. Il ne s’agit donc plus a proprement parler d’'un dépistage
systématique.

Modalités :
= ex. clinique /6 mois pdt 5 ans puis 1x/an
= Mammographie 1x/an ; commencer 6 mois apres la fin de la radiothérapie

= Examen complémentaire (généralement une échographie ; IRM dans certains cas)
a évaluer individuellement.

* Risque standard : aucun membre de la famille OU max. 1 membre de la famille au 1°" ou 2" degré,
avec diagnostic de cancer du sein apres 40 ans.
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6. Quatre (4) grands groupes (A-D) de femmes sont identifiées en fonction du risque

Pour chaque groupe, une recommandation de dépistage est définie.

e Groupe A : antécédent de radiothérapie thoracique, risque fortement accru
Modalités :

= ex. clinigue mammaire 1x/an, a partir de 8 ans aprés la fin de I'irradiation ou a
partir de 20 ans.

= premier examen d’imagerie a partir de 30 ans : IRM seins 1 x/an

= mammographie annuelle a partir de 30 ans (1 seule incidence si < 40 ans) +
éventuelle échographie secondaire en fonction de I'imagerie préalable.

KCE : Recommandation forte, niveau de preuve moyen (KCE reports 172B)

e Groupe B: antécédent de biopsie avec HCA ou Hyperplasie lobulaire in situ ou CLIS,
Risque fortement accru

Modalités :

= Avant 50 ans : 1 mammographie bilatérale /an pdt 10 ans, échographie secondaire
si nécessaire ;

= Ensuite : mammo/écho bisannuelles si dge toujours inférieur a 50 ans.
= 3 partir de 50 ans : dépistage organisé.

KCE : Recommandation faible, niveau de preuve bas (KCE reports 172B)

e Groupe C: mutation connue, risque fortement accru

Connaissance d’une mutation héréditaire associée au risque trés élevé de cancer du
sein chez la patiente ou chez un apparenté au premier-degré (pere, mere ou fratrie).

»  Groupe C1

Les principaux syndromes de prédisposition génétique au cancer du sein, le
syndrome sein-ovaire (BRCA1-BRCA2-PALB2), le syndrome de Cowden (PTEN) et la
prédisposition liée au géne CDH1

Modalités :
=  Ex.clin. 2 x/an dés 20 ans

= |RM mammaire annuelle dés 30 ans puis mammo /écho (le tout en 2 mois OU
alternance des examens tous les 6 mois).

Note : mammographie avant 40 ans, 1 incidence /sein

KCE : Forte recommandation, niveau de preuve faible (KCE reports 172B)
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Groupe C2

Femmes porteuses d’une prédisposition génétique associée au cancer du sein
précoce justifiant un dépistage par imagerie avant I’adge de 30 ans. Dans ce groupe
est reprise la prédisposition liée au gene TP53 (syndrome de Li-Fraumeni)

Modalités :
= Examen clinique 2x/an dés 20 ans
=  De 20-29 ans, IRM mammaire annuelle

= Dés 30 ans, IRM mammaire annuelle + mammographie (1 incidence/sein avant
40 ans).

e Groupe D : antécédent(s) familial/aux et le panel négatif

Une table de référence est proposée afin d’évaluer un score de risque.

Les modeles de référence sont les suivants :

le modele de prédiction BOADICEA qui évalue le risque familial de cancer du sein et
de I'ovaire (http://ccge.medschl.cam.ac.uk/boadicea/boadicea-web-application/)

le modele de Gail évalue le risque de cancer du sein et est basé sur l'influence des
facteurs hormonaux, de I'dge, des antécédents personnels et familiaux.
(http://www.cancer.gov/bcrisktool/Default.aspx)

le tableau du NICE définissant le score de Manchester pour les familles avec cancer
de I'ovaire, et/ou cancer du pancréas et/ou cancer de la prostate.

Parmi ces modéles, le groupe choisit le modele BOADICEA et valide les recommandations

suivantes :

e Pour un score de risque trés élevé :

» Surveillance comme lors d’'une mutation connue, soit examen clinique 2x/an dés 20 ans

» IRM mammaire annuelle dés 30 ans puis mammographie/échographie.

Note : avant 40 ans mammographie 1 incidence/sein

Recommandation forte, niveau de preuve bas
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e Pour un score de risque élevé :

» Surveillance personnalisée, a discuter au cas par cas, mais toujours un examen clinique
1 X/an dés 20 ans

» Avant 50 ans: mammographie 1X/an, IRM, + échographie (selon la mammographie)
5 ans avant le diagnostic de cancer du sein familial le plus jeune.

» Apres 50 ans : Dépistage organisé (tous les 2 ans) ou tous les ans (discussion au cas par
cas).

Recommandation faible, niveau de preuve bas

» Dépistage organisé a partir de 50 ans avec double lecture : TOUTES LES AUTRES
SITUATIONS.

Recommandation forte, haut niveau de preuve
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7. Proposition de trajet clinique

FEMME, 25 ANS
CONSULTATION « DEPISTAGE » /PREVENTION
EXAMEN CLINIQUE ET ANAMNESE PERSONNELLE ET FAMILIALE

=  Aumoins 1 femme a présenté 1 cancer du sein avant 40 ans

= Aumoins 1 femme a présenté 1 cancer du sein bilatéral ou multiple, le premier avant 50 ans
= 1 cancer du sein chez un homme, quel que soit I'age

= 2 personnes de la méme branche avec cancer du sein dont 1 avant 50 ans

= 3 personnes ou plus de la méme branche avec cancer du sein

=  Au moins 1 femme avec cancer de I'ovaire

= 1 femme avec cancer du sein avant 50 ans ET un homme avec cancer de la prostate avant 60 ans dans la méme branche familiale.

= 1 femme avec cancer du sein avant 50 ans et 1 cas de cancer du pancréas dans la méme branche.

ANTECEDENT DE RADIOTHERAPIE/HCA OU CLIS/CANCER SEIN /MUTATION CONNUE/RISQUE FAMILIAL ?

GROUPE A
ANTEC. RADIOTHERAPIE

GROUPE B
ANTEC HCA/CLIS

RISQUE STANDARD
AUCUN F.R. DEFINI

GROUPE C (C1-C2)
MUTATION CONNUE

ROUPE D
ANTEC FAMILIAUX
CONSULTATION ONCOGENETIQUE

4 ’

EXAMEN CLINIQUE J .7 -7 a7

ANNUEL Fait nouveau/ | __--"" __,__———"'/
DEPISTAGE | réévaluation | -

ORGANISE

A PARTIR DE50 ANS  F*°7

1X/2 ANS

DOUBLE LECTURE
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PANEL NEGATIF
DEPISTAGE SELON SCORE
DE RISQUE BOADICEA

MUTATION

UNITE SPECIALISEE DE SENOLOGIE
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