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corrompre les meeurs. Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas
abusivement les agonies. Je ne provoquerai jamais la mort délibérément.

Je préserverai ['indépendance nécessaire a [accomplissement de ma mission. Je
n'entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les entretiendrai et les perfectionnerai
pour assurer au mieux les services qui me seront demandes.

J'apporterai mon aide  mes confréres ainsi qu'a leurs familles dans [adversité.
Que les hommes et mes confréres m'accordent leur estime si je suis fidéle a mes promesses;
que je sois déshonoré et méprisé si j'y manque'
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1-Introduction.

Le cancer colorectal est un enjeu de santé publique de par sa fréquence et sa gravité.
Il se situe en effet en France au troisieme rang des cancers les plus fréquents, et au deuxieme

rang en terme de mortalité (1).

Bien qu’il y ait des facteurs de risque identifiés, et que I’on puisse délivrer des conseils
diététiques et d’hygieéne de vie, les connaissances actuelles ne sont pas assez précises pour
définir une politique de prévention primaire a méme de réduire significativement la mortalité

par cancer colorectal (2).

L’histoire naturelle du cancer colorectal est connue : il se développe dans 60 a 80% des cas a
partir d’une tumeur épithéliale bénigne, le polype adénomateux (2,3).

Cette transformation s’effectue de fagon trés lente. La découverte et 1’exérése endoscopique
des adénomes permet d’éviter 1’apparition du cancer. En outre, les lésions cancéreuses

découvertes a un stade précoce sont de meilleur pronostic.

Ces données ont conduit a développer la prévention secondaire, caractérisée par le dépistage,
dans une population asymptomatique, des sujets porteurs de lésions précancéreuses ou du

cancer a un stade curable.

Si divers moyens de dépistage ont été étudiés, la stratégie en 2 temps, avec recherche de sang
occulte dans les selles, et coloscopie en cas de test positif, a été la seule a montrer une baisse
de mortalité par cancer colorectal dans des essais controlés (4,5,6).

La recherche de sang dans les selles repose sur le principe que les polypes et les cancers

saignent, et a été effectuée dans ces études via un test au gaiac, le test Hémoccult 1l ®.

Les caractéristiques du cancer colorectal I’ont donc rendu éligible au dépistage (7):

. ¢’est une maladie fréquente et grave

. histoire naturelle de la maladie est connue

.1l y a possibilité d’un diagnostic précoce

. le traitement est efficace et améliore le pronostic a un stade précoce, ou en cas de découverte
d’une 1ésion pré-cancereuse

. le test de dépistage par recherche de sang dans les selles est acceptable, accessible, sans

risque et peu colteux.
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Des recommandations francgaises et européennes ont eté faites en faveur de la mise en place

d’un dépistage de masse (2,8,9,10).

C’est ainsi qu’a été instauré en France le dépistage organise du cancer colorectal par
recherche de sang dans les selles, tous les 2 ans chez les personnes a risque moyen de 50 a 74
ans.

En effet, la grande majorité des cancers colorectaux survient chez des sujets de plus de 50

ans, n’ayant pas de facteur de risque particulier (3).

La mise en place de ce dépistage a été progressive : la Moselle a fait partie des départements
pilotes (avec 22 autres départements), avant une généralisation a tout le territoire en 20009.

L’organisation a été confiée a 1’échelon local a des structures de gestion.
En Moselle, cette structure se nomme 1I’Amodemaces (Association Mosellane pour le
Dépistage des Maladies Cancéreuses), et est également responsable de 1’organisation du

dépistage organisé du cancer du sein.

Les médecins généralistes sont des acteurs importants du dépistage organisé du cancer
colorectal en France: leur adhésion au programme conditionne la participation de la
population au dépistage, et donc son efficacité.

En effet, une participation d’au moins 50% de la population est nécessaire pour diminuer la

mortalité de facon significative.

Les objectifs de ce travail sont :

- réaliser une description de la mise en place, des modalités pratiques et de 1’organisation du
dépistage du cancer colorectal

- présenter les résultats du dépistage organisé du cancer colorectal en Moselle et les comparer
aux donnees observeées ailleurs

- dresser un panorama des divers programmes et methodes de dépistage utilisés en Europe et
dans le Monde

- recueillir le ressenti des médecins généralistes mosellans par rapport au dépistage organisé

du cancer colorectal en Moselle.
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Nous effectuerons tout d’abord une mise au point sur le cancer colorectal et sur les modalités
pratiques du dépistage organisé, puis nous décrirons la mise en place du dépistage et les
différentes méthodes de dépistage possibles.

Ensuite, 1’organisation du dépistage du cancer colorectal en France sera décrite.

Apres avoir évoqué la mise en place du dépistage du cancer colorectal en Moselle et le role
des structures de gestion (en particulier I’Amodemaces), nous présenterons les résultats du
dépistage du cancer colorectal en Moselle, qui seront comparés aux donnees observées
ailleurs (premiéres expeériences francaises, départements pilotes, études étrangéres). Une mise
au point sur les divers programmes et méthodes de dépistage utilisés en Europe et dans le
Monde sera également réalisée.

Enfin, un chapitre sera consacré au médecin généraliste, a son réle dans le dépistage et a son
ressenti vis-a-vis du dépistage a travers une étude réalisée auprés de médecins généralistes

mosellans.
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2-Le cancer colorectal.

2-1-Epidémioloqie.

2-1-1-En France.

Le cancer colorectal est un probléme majeur de santé publique : ¢’est le troisiéme cancer le
plus fréquent en France (derriére les cancers de la prostate et du sein), le plus fréquent les
deux sexes confondus, et le deuxiéme en terme de mortalité (derriére le cancer du poumon)

).

Figure 1: Place du cancer colorectal parmi les cancers les plus
fréquents en France en 2005 (1).
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Nombre de cas

L’incidence représente le nombre de nouveaux cas par an. Elle était de 37 413 nouveaux
cas en 2005, dont 53% d’hommes (1) .

Le cancer colorectal se situe au premier rang des cancers digestifs (1).

En 2005, il représentait 53,8% des cas de cancers digestifs chez ’homme, 68,5% chez la

femme, et 12% de 1’ensemble des nouveaux cas de cancers.
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Le nombre de décés causés par le cancer colorectal s’est élevé cette année-la & 16 865, soit
11,6% de I’ensemble des déces par cancer (1).
Les projections pour ’année 2010 évaluent I’incidence a 39 996 nouveaux cas et la mortalité

417 394 déces (11).

Les taux d’incidence standardisés sur la population mondiale de référence étaient en 2005
respectivement de 37,7 pour 100 000 chez I’homme et 24,5 pour 100 000 chez la femme (1).
Les projections pour I’année 2010 sont de 36,5 pour 100 000 chez I’homme et 24,5 pour
100 000 chez la femme (11).

Le cancer colorectal est rare avant 50 ans.

En 2000, I’age médian lors du diagnostic était de 73 ans (72 ans chez ’homme et 75 ans chez

la femme) (12).

Il existe une prédominance masculine, avec un sexe-ratio de 1,5, mais ce sexe-ratio varie en
fonction du siége du cancer : les cancers du caecum, des cdlons ascendant et transverse sont a
prédominance féminine, alors que les cancers du célon descendant, du sigmoide et du rectum

sont plus fréquents chez les hommes (13).

L’ incidence du cancer colorectal est faible et voisine dans les deux sexes jusqu’a I’age de 50
ans, puis elle augmente réguliérement, plus rapidement chez les hommes que chez les femmes
(13).

L’incidence du cancer colorectal en France est restée globalement stable entre 1980 et 2005,

le taux de variation annuelle étant de 0,5% durant cette période (13).
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Tableau 1 : Fréquence du cancer colorectal par sexe et année de diagnostic, France (13).

HOMMES FEMMES

1980 | 1985 | 1990 | 1995 | 2000 | 2005 | 1980 | 1985 | 1990 | 1995 | 2000 | 2005

Nombre de cas | 12282 | 13869 | 15478 | 17118 | 18582 | 19913 | 11522 | 12601 | 13709 | 14872 | 16041 | 17500

Taux 336 36,1 | 378|387 |38, 7| 37,7228 | 234|239 |242 |244 | 245
standardisés

Taux standardisés sur la population mondiale de référence, pour 100 000 habitants.

La prévalence partielle a 5 ans du cancer colorectal, qui représente le nombre de cas vivants,
diagnostiqués au cours des 5 derniéres années, était en 1993 de 88 070 cas, en 2002 de
108 980 cas , avec pour 2012 des projections a 128 380 cas (14).

La survie relative a 5 ans standardisée pour ’age est de 55% chez I’homme et 57% chez la

femme (15).

Elle s’est améliorée au cours du temps, passant de 54% pour la période 1989-1991 a 57%
pour la période 1995-1997 (12).

Le pronostic est meilleur pour les femmes : leur survie est un peu supérieure a celle des
hommes a partir de 2 ans apres le diagnostic, et jusqu’a 5 ans de suivi (12).

Le taux de mortalité en exces est élevé pendant les 6 premiers mois suivant le diagnostic, puis
diminue rapidement et reste faible a partir d’un an apres le diagnostic. Le pronostic du cancer

colorectal est meilleur que celui des autres cancers digestifs (15).
La survie relative diminue réguliérement avec 1’age jusqu’a 75 ans, puis chute brutalement.

Le taux de mortalité augmente en fonction de 1’age, principalement dans le premier trimestre

suivant le diagnostic (12).
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Tableau 2 : Survie relative (%) a 5 ans en fonction de I’aAge, chez ’homme et chez la

femme (12).

Age (ans) Homme Femme
[15 ; 45[ 63 64
[45 ; 55[ 60 61
[55 ; 65[ 58 63
[65 ; 75[ 56 60
[75; ++] 53 51

Tous 55 57

Le pronostic est corrélé au stade de développement au moment du diagnostic.

Tableau 3 : Pronostic en fonction du stade au diagnostic (12).

Stade Stade au Survie relative a | Survie relative a
(classification Extension diagnostic 5ans 10 ans
TNM) (données 2000) | (Francim 2007) | (Francim 2007)
Stade 1 Superficielle 19% 94% 90%
Paroi au-dela de
Stade 2 la musculeuse 28% 80% 65%
Envahissement
Stade 3 . . 26% 47% 36%
ganglionnaire
Métastases
Stade 4 viscérales 22% 5% 3%

I existe en France des disparités régionales. L’incidence du cancer colorectal est élevée en
Alsace, dans le Nord et en Lorraine, et globalement plus faible dans les régions du sud de la
France. Ces différences d’incidence entre le nord et le sud de la France, sont cependant moins

marquées que pour les cancers de 1’cesophage et de I’estomac (16).

L’incidence du cancer colorectal est donc restée globalement stable en France entre 1980 et

2005, et sa survie s’est améliorée.
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2-1-2-En Europe et dans le Monde.

Depuis les années 1980, on observe un glissement progressif des cancers du c6lon gauche et
du rectum au profit des cancers du cdlon droit. Ceci a été constaté en Europe (17) comme aux
Etats-Unis (18,19). Il n’y a pas d’explication décisive. Il semblerait que les cancers du cdlon
proximal ne soient pas les mémes que ceux du célon distal, et donc que leur origine differe.
Les avancées en terme de biologie moléculaire permettent en effet d’identifier plusieurs types
de cancer de I’intestin, avec des altérations génétiques différentes.

Nous avons peu de données sur les facteurs de risque et les facteurs protecteurs en fonction du
siége du cancer. La variation des facteurs de risque au cours du temps, comme la diminution
de I’activité physique chez ’homme (17) ou les modifications de 1’alimentation, est une des
hypothéses pouvant expliquer ce glissement.

Une autre explication peut venir du développement du dépistage par rectosigmoidoscopie et
coloscopie, principalement aux Etats-Unis, qui entrainerait surtout une diminution de

I’incidence des cancers du colon gauche (18).

A travers le Monde, le cancer colorectal est le troisieme cancer le plus fréquent chez la femme
et le quatriéme chez I’homme (20).

Les régions du Monde ou I’incidence est la plus élevée sont 1I’Europe, I’ Amérique du Nord,
I’ Australie, la Nouvelle-Zélande et certains pays d’Asie comme le Japon, Singapour, et Israél.
Les taux d’incidence les plus faibles sont observés en Asie, en Amérique du Sud et en Afrique
(20).

L’incidence diminue aux Etats-Unis depuis 1985 (21).

Au Japon, I’incidence du cancer colorectal a beaucoup augmenté, particulierement chez les
hommes, entre les années 1970 et 1990, pour devenir supérieure a celle des autres pays
« développés » (20,22).

En Europe, les taux d’incidence les plus €levés sont retrouvés dans certains pays d’Europe de
I’Est, comme la République Tchéque ou la Slovaquie (20).

Les modifications des facteurs de risque, en particulier la diminution de 1’activité physique et
les changements alimentaires, avec 1’adoption progressive d’une alimentation « occidentale »,
et ’augmentation de I’obésité expliquent les taux d’incidence éleves dans ces pays (20).

Dans certains pays en voie de développement, I’incidence a également tendance & augmenter

pour des raisons similaires.
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Le pronostic est meilleur aux Etats-Unis qu’en Europe (23), ou il existe une grande
hétérogénéité en fonction des pays .

Le taux européen de survie relative a 5 ans se situait a environ 50% pour les cancers
colorectaux diagnostiqués durant la période de 1990 a 1994 (24).

La France se situait parmi les pays européens ayant le meilleur taux de survie, avec la plupart
des pays d’Europe du Nord et de I’Ouest, ou le taux de survie a 5 ans se rapprochait de 60%.
Les pays européens ayant le taux de survie le plus faible (parfois moins de 30% a 5 ans)
¢taient la Pologne et la plupart des pays d’Europe de 1’Est.

Le Danemark et le Royaume-Uni avaient des taux intermédiaires, autour de 45% a 5 ans (24).

La mortalité diminue dans les pays « développés » traditionnels, ainsi que dans une partie de
I’Europe de I’Est (20).

Les progres du dépistage, avec des cancers détectés plus précocement, et 1’amélioration des
traitements, sont des raisons évoquées pour expliquer cette diminution (20,25).

En Europe, la baisse de mortalité constatée depuis deux décennies est retrouvee
principalement dans les pays du Nord et de 1’Ouest. La mortalité régresse également dans
certains pays d’Europe de I’Est (Hongrie, République Tcheque, Slovaquie). Dans d’autres
(Roumanie, Russie), elle augmente (25).

Au Japon, la tendance est également a la diminution de la mortalité (20,25).

Enfin, les pays d’Amérique du Sud, la Chine et la Corée du Sud connaissent une
augmentation de la mortalité par cancer colorectal (20). Les mesures de prévention, les
programmes de dépistage et ’amélioration de la prise en charge des patients, nécessaires pour
accompagner les changements de mode de vie et d’alimentation dans ces pays « émergents »,

sont encore insuffisants.

Le cancer colorectal est devenu un probléme de santé publique au niveau mondial, du fait des
modifications des facteurs de risque (augmentation de [1’obésité, modification de
I’alimentation, augmentation du tabac, diminution de 1’activité physique) et du vieillissement

de la population dans beaucoup de régions du Monde.
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2-2-Facteurs de risgue et prévention primaire.

La priorité est actuellement donnée au dépistage pour prévenir 1’apparition du cancer
colorectal et diminuer sa mortalité. A 1’avenir, on pourrait étre amené a développer davantage
la prévention primaire, qui consiste a agir sur les causes de la maladie, avant que celle-ci ne
survienne.

Selon une étude danoise publiée en 2010 (26), on pourrait diminuer le nombre de cas de
cancers colorectaux de fagon significative, simplement en suivant des régles d’hygiéne de vie.
Cependant, si les connaissances des causes de ce cancer progressent, il faut étre prudent, car
nous avons encore peu de certitudes et les études épidémiologiques et d’intervention sont
parfois contradictoires sur I’influence de certains facteurs.

Les recommandations doivent en effet reposer sur des preuves solides.

D’autres études sont nécessaires pour améliorer encore nos connaissances sur les facteurs

protecteurs et ceux favorisant 1’apparition et le développement du cancer colorectal.

2-2-1-Tabac et alcool.

Des méta-analyses montrent que plus la consommation de tabac (27) et d’alcool (28) est

¢élevée, plus le risque de cancer colorectal s’accroit.

2-2-2-Activité physigue.

Elle diminue le risque de cancer colorectal (29).
2-2-3-Obésité.

Une méta-analyse de cohortes et d’études cas-témoins (30) a établi un lien entre cancer
colorectal et obésité .

Ainsi a été constaté un risque accru de 40% chez les personnes ayant un indice de masse
corporelle (IMC = poids / taille?) supérieur ou égal a 30 kg/mz, par rapport a celles ayant un
IMC inférieur a 25 kg/m?2.

Le risque de cancer colorectal augmente également avec le tour de taille.
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2-2-4-Alimentation.

La consommation de viande rouge et de charcuterie est liée a un risque accru de cancer

colorectal (31).

Il ne semble pas y avoir de relation entre la consommation de volaille et le risque de cancer
colorectal (32).

L’association entre la consommation de poisson et le cancer colorectal n’est pas évidente. Si
des études cas-témoins (33,34) et certaines cohortes (35,36) semblent indiquer que la
consommation de poisson serait un facteur protecteur, d’autres cohortes (37,38,39) ne

retrouvent pas de lien.

La consommation de légumes est recommandée par la conférence de consensus de 1998. S’il
a été initialement admis que les fruits et légumes sont un facteur protecteur, les données des
études épidémiologiques récentes sont parfois plus contrastées.

Ainsi, une méta-analyse de cohortes récente (32) ne conclut pas a une association évidente
entre le risque de cancer colorectal et la consommation de fruits et léegumes. Une cohorte
européenne impliguant plus de 450 000 personnes , dont les reésultats ont été publiés en 2009
(40), retrouve quant a elle une diminution du risque de cancer colorectal en cas de
consommation importante de fruits et 1égumes. Cet effet n’est constaté que chez les sujets non
fumeurs ou anciens fumeurs.

Les études cas-témoins ont retrouvé dans leur grande majorité un réle protecteur des légumes.

Celui-ci s’exercerait dans les phases finales de la cancérogéneése.

L’effet protecteur des fibres alimentaires est également incertain. Si les résultats de la
majorité des études cas-témoins (41) et de certaines cohortes (42,43) sont en faveur d’un effet
bénéfique, la plupart des cohortes ne montrent pas d’association entre le cancer colorectal et
la consommation de fibres (44,45).

Une étude publiée en 2005 (46), regroupant treize cohortes, n’a pas conclu a un effet
protecteur.

L’effet protecteur pourrait dépendre de 1’origine des fibres ; ces résultats contradictoires
pourraient également venir du mode de recueil des données, entre les études utilisant un

questionnaire et celles se basant sur un agenda alimentaire (47).
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Les ¢études d’intervention, qui évaluent I’effet d’une modification de 1’alimentation sur le
risque de développement d’un cancer colorectal, n’ont pas non plus fait apparaitre de résultats
décisifs en ce qui concerne les fibres et les fruits et Iégumes.

Ainsi, plusieurs essais randomises controlés (48-51) évaluant I’impact d’une supplémentation
en son de blé et/ou en fruits et légumes sur la récurrence des adénomes colorectaux, n’ont pas
montré de résultats probants.

Un autre essai publié en 2009 (52) a cependant montré une diminution de la récurrence des
adénomes chez les sujets ayant une forte compliance a un « régime » riche en fibres, fruits et
légumes, et pauvre en matiéres grasses.

Enfin, un essai randomisé contrdlé (53) n’a pas retrouvé de diminution significative du risque
de cancer colorectal chez les sujets ayant une consommation accrue de fruits, légumes et

fibres, apres un suivi de 8 ans.

Il est a noter par ailleurs qu’une consommation importante de produits laitiers pourrait
diminuer le risque de cancer du cdlon ; le calcium (d’origine alimentaire ou en suppléments)
aurait un effet protecteur. L’effet de la vitamine D est plus incertain (54).

Les essais randomisés controlés montrent une diminution modérée de la récidive des

adénomes colorectaux aprées supplémentation calcique (55-57).

Les vitamines anti-oxydantes n’ont pas montré¢ d’effet protecteur lors des études

d’intervention (58).

Enfin, Deffet des folates demeure incertain, et varie en fonction de plusieurs facteurs (age,
sexe, consommation d’alcool, stade de la cancérogénese). Il n’y a pas en tout cas de données
suffisantes permettant de recommander une supplémentation en folates pour protéger du

risque de cancer colorectal (59,60).

2-2-5-L’aspirine.

Les études épidémiologiques montrent une baisse de 1’incidence du cancer colorectal chez les

personnes prenant régulierement des AINS (61).
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L’aspirine et les AINS bloqueraient la carcinogénése en inhibant la cyclo-oxygénase 2. Cette
enzyme favorisant la réaction inflammatoire et la prolifération cellulaire est souvent
surexprimée en cas d’adénome ou de cancer colorectal (62).

Une étude, suivant les résultats de quatre essais randomises, a montré que la prise quotidienne
d’aspirine a faible dose (75 mg au moins), pendant au moins 5 ans, entrainait une diminution
de I’incidence et de la mortalité par cancer colorectal, aprés un suivi de 18 ans (63).

Le bénéfice était plus important pour le cdlon proximal.

A TDavenir, la chimioprophylaxie du cancer colorectal par aspirine pourrait étre une voie
intéressante, mais pour ’instant trop de questions restent en suspens (a quels patients ? a
partir de quel age? combien de temps? a quelle dose? en prévention primaire ou
secondaire ?).

Les effets secondaires potentiels sont également a prendre en compte.

D’autres ¢études sont nécessaires avant d’éventuellement recommander 1’aspirine comme

moyen de prévention.

2-2-6-La pilule contraceptive.

La prise d’une contraception orale diminue le risque de cancer colorectal (64).

2-2-7-Pathologies favorisant le cancer colorectal.

Le risque de cancer colorectal est accru en cas de diabéte (32), ou d’acromégalie (65).
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2-3-La séqguence adénome-cancer.

L’immense majorité des cancers colorectaux sont des adénocarcinomes.

Certains apparaissent « de novo », c’est a dire en I’absence de 1ésion préexistante, mais la
plupart se développent a partir d’une tumeur épithéliale bénigne, le polype adénomateux ou
adénome (2).

Ces adénomes sont fréquemment présents dans la population de plus de 50 ans, et leur

prévalence augmente avec 1’age (66).

La filiation adénome-cancer ne fait actuellement plus de doute. La distribution anatomique
sur le cadre colique est la méme et rares sont les cancers survenant en I’absence d’adénomes
(66). Chez des patients refusant I’exérése de leur(s) adénome(s), on a constaté I’augmentation
de leur taille et leur transformation maligne (67). De plus, la résection endoscopique des
polypes adénomateux diminue 1’incidence du cancer colorectal de 85 a 90 %. Enfin, les sujets
atteints de polypose adénomateuse familiale, qui ont des centaines d’adénomes colorectaux,

ont un risque trés élevé de développer un cancer colorectal (66).

Cependant, tous les adénomes ne dégénérent pas : sur 1000, seuls 100 vont atteindre la taille

de 1 cm et 25 devenir des cancers dans un délai de 10 a 20 ans (2).

Le risque de transformation maligne dépend de plusieurs facteurs.

Il augmente avec la taille de 1’adénome. Une transformation maligne est ainsi présente dans

moins de 1% des adénomes de moins de 1 cm de diamétre, environ 10% des adénomes entre 1
et 2 cm, et prés de 30% des adénomes de plus de 2 cm (66).

La structure histologique de 1’adénome joue aussi un réle important. La présence d’un

contingent villeux (adénomes villeux ou tubulovilleux) augmente le risque de transformation
maligne, alors que les adénomes tubuleux, qui sont les plus nombreux, ne contiennent un
foyer cancéreux que dans 1% des cas (2).

Le nombre d’adénomes et le degré de dysplasie sont également des données importantes a

prendre en compte.

Les adénomes avancés sont des lésions a haut risque de transformation maligne, qui

représentent la principale cible du dépistage. Ils sont définis par une taille supérieure ou égale
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a 1 cm, ou un contingent villeux supérieur a 25%, ou la présence d’une dysplasie de haut
grade ou d’un carcinome in situ (68).

Les adénomes plans constituent un cas un peu particulier. Ce sont des lésions planes, de petite
taille (moins d’un centimétre de diametre) (69), trés légérement surélevées en plateau,
difficiles a repérer. lls présentent un risque plus important de transformation maligne (69,70).
IIs sont moins facilement détectables par la coloscopie.

Enfin, il est a noter qu’en dehors des adénomes, il existe d’autres types de polypes
colorectaux, moins fréquents. Ces tumeurs bénignes, comme les polypes hyperplasiques ou
d’autres formes plus rares (les polypes inflammatoires ou hamartomateux) ne constituent pas
des états pré-cancéreux (au contraire des adénomes) et ne nécessitent donc pas de surveillance

particuliére (66).

2-4-Niveaux de risque.

Il 'y a dans la population trois niveaux de risque de cancer colorectal.

2-4-1-Sujets a risque moyen.

Ce sont les personnes de plus de 50 ans sans facteur prédisposant connu au cancer colorectal
(66).
Environ 75% des cancers colorectaux sont dits « sporadiques », ¢’est-a-dire apparaissant chez

ces sujets n’appartenant pas aux groupes a risque élevé ou tres élevé.

2-4-2-Sujets a risque élevé.

Ce groupe comprend les sujets aux antécédents personnels de cancer colorectal ou
d’adénome, et aux antécédents familiaux de cancer colorectal ou d’adénome de plus de 1 cm
chez un ou plusieurs parents du premier degré (2).

Les personnes atteintes d’'une maladie inflammatoire chronique de I’intestin étendue (maladie
de Crohn ou rectocolique hémorragique) sont également des sujets a risque eleve (2).

15 2 20% de I’ensemble des cancers colorectaux sont observés chez ces sujets (66).

36



2-4-3-Sujets a risque tres éleve.

Ce niveau de risque est représenté par les personnes appartenant a une famille atteinte de

cancers a transmission héréditaire autosomique dominante.

La polypose adénomateuse familiale est responsable de moins de 1% des cancers colorectaux

).

C’est une maladie autosomique dominante : le sujet hétérozygote est malade, la moitié de sa

descendance sera malade et 1’autre moitié¢ ne sera ni malade ni vectrice de la maladie (3).
Cette pathologie se traduit par le développement de plusieurs centaines de polypes
adénomateux coliques et rectaux des la puberté. Le risque de présenter un cancer colorectal a
’age adulte est de 100%.

Il est possible d’identifier les sujets porteurs de la mutation a partir des leucocytes du sang
circulant : le gene de la polypose adénomateuse familiale est localisé sur le bras long du
chromosome 5 (géne APC).

Plusieurs types de mutations existent. 1l y a des formes dont les seules manifestations
cliniques sont les adénomes colorectaux, et d’autres avec des manifestations extracoliques.
Les plus fréquentes sont oculaires (hypertrophie de 1’épithélium pigmentaire de la rétine), et
tumorales (tumeurs duodénales, tumeurs desmoides, hépatoblastomes, médulloblastomes,
ostéomes, cancers thyroidiens).

Il est a noter qu’il existe également un mode de transmission autosomique récessif de la

maladie, dont le responsable est le gene MYH (71).

Le cancer colorectal héréditaire sans polypose (HNPCC pour Hereditary Non Polyposis

Colorectal Cancer), ou «syndrome de Lynch », est a ’origine de 1 a 5% des cancers
colorectaux (2).

Cette affection autosomique dominante a forte pénétrance est liée le plus souvent a une
mutation d’un des génes MMR (MisMatchRepair) : hMSH2, hMLH1, hMSH6, hPMS1,
hPMS2 et hMLH3 (72).

On observe dans ces familles des cancers colorectaux apparaissant tot (a partir de 40 ans),
localisés préférentiellement sur le cblon droit, et avec des cellules tumorales présentant
souvent un phénotype particulier (MSI).

Il est nécessaire de réunir les trois critéres d’Amsterdam pour porter le diagnostic de

HNPCC (2) :
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-trois sujets sont atteints de cancer colorectal (vérifié par examen anathomo-pathologique),
dont 1’un est uni aux deux autres par un lien de parenté au premier degré

-au moins deux générations successives sont concernées

-chez au moins un des malades, le diagnostic de cancer colorectal a été porté avant 50 ans.

On distingue par ailleurs le syndrome de Lynch 1, ou la prédisposition ne concerne que le
cancer colorectal, et le syndrome de Lynch 2, ou il y a également un risque élevé de cancer
de I’endometre, de 1’ovaire, des voies urinaires et d’autres cancers digestifs (estomac, voies
biliaires, intestin gréle).

Les critéres d’Amsterdam ont été élargis a ces cancers extracoliques en 1999 pour devenir les
critéeres d’Amsterdam 2 (72).

Le risque cumulé de cancer colorectal dans cette population avant 1’age de 75 ans est de 92%

chez les hommes et de 83% chez les femmes (3).

2-5-Présentation clinique.

Le cancer colorectal peut étre évoqué par des symptomes incluant des douleurs abdominales
tralnantes, des rectorragies, une modification du transit a type de constipation inhabituelle, de
diarrhée rebelle ou d’alternance de diarrhée et de constipation.

Cependant, il n’y a pas de symptome spécifique du cancer colorectal (66).

Une étude américaine suivant des sujets de 25 & 74 ans a montré que la présence d’une
anémie ferriprive augmentait la probabilité de cancer colorectal chez les hommes et les
femmes ménopauseées (73).

Une altération de 1’état général (amaigrissement, anorexie, asthénie) est assez fréquente, et
d’autres signes sont évocateurs de métastases hépatiques (ictere) ou pulmonaires (dyspnée,
douleurs thoraciques).

L’examen clinique peut objectiver une adénopathie de Troisier (ganglion sus-claviculaire
gauche), une masse a la palpation abdominale ou au toucher rectal, et une hépatomégalie en
cas de métastase hépatique. Une ascite peut révéler des métastases hépatiques ou une
carcinose péritonéale.

Enfin, la découverte peut étre faite a 1’occasion d’une complication aigu€, comme une

occlusion intestinale ou une perforation (tableau de péritonite).
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2-6-Stratéqgies de dépistage.

Les stratégies de dépistage du cancer colorectal different en fonction du niveau de risque.

2-6-1-Sujets a risque moyen.

Les personnes a risque moyen sont dépistées en France dans le cadre du dépistage organise du
cancer colorectal.

Ce dépistage de masse s’adresse a chaque personne de 50 a 74 ans, asymptomatique, ne
présentant pas de facteur de risque individuel ou familial.

Le principe du dépistage est la recherche de sang dans les selles par un test au garac, le test

Hémoccult I1®. En cas de test positif, une coloscopie est proposée.

En pratique, chaque homme et femme de 50 a 74 ans recoit a domicile une lettre
d’information et d’invitation a consulter son médecin généraliste (Annexe 1).

Cette lettre est accompagnée d’étiquettes autocollantes comportant 1’identification complete
de la personne.

Lors de la consultation, le médecin évalue le niveau de risque du patient, et si celui-ci est

concerné ou pas par le déepistage organisé (74).

Certains sujets relevent en effet d’une autre stratégie, notamment ceux :

- faisant partie des niveaux de risque élevé et trés élevé

- ayant une symptomatologie clinique pouvant évoquer un cancer colorectal : présence de
sang rouge ou noir dans les selles, troubles du transit d’apparition récente (diarrhée,
constipation inhabituelle), douleurs abdominales d’apparition récente, amaigrissement
inexpliqué

- ayant réalisé une coloscopie compléte normale depuis moins de 5 ans

- ayant une maladie grave extra-intestinale ou un état général rendant le dépistage

momentanément inopportun (75).

Il convient pour les sujets présentant des symptdmes de proposer un examen coloscopique

d’emblée.
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Si le patient est éligible, le médecin traitant lui remet le test en lui expliquant les modalités
pratiques (Annexes 2, 3,4 et5) :

- choisir un endroit propre et sec pour le recueil des selles (ou utiliser le dispositif de recueil
des selles)

- ouvrir le rabat de la premiere zone de test de la plaquette

- a I’aide d’une spatule, prélever un échantillon de selles (pas plus gros qu’une lentille ou un
grain de riz), déposer 1’échantillon sur la fenétre A de la premiere zone de test de la plaquette
sans déborder du cadre, puis jeter la spatule et prélever un deuxieme échantillon a un autre
endroit de la méme selle et appliquer ce prélevement sur la fenétre B

- refermer le rabat de la plaquette, noter la date de recueil, et conserver la plaquette dans un
endroit sec a température ambiante

- renouveler cette opération sur les deux selles suivantes, en utilisant les deux autres zones de
test de la plaquette

- enfin, aprés avoir placé la plaquette dans sa pochette de protection, envoyer le tout au
laboratoire centre de lecture départemental, a 1’aide de ’enveloppe T prévue a cet effet, en y

associant la fiche d’identification (76).

Il est nécessaire d’identifier la plaquette ainsi que la pochette de protection a 1’aide des

étiquettes autocollantes.

Lors de la remise du test, le médecin explique également au patient les objectifs du dépistage

et la signification des résultats (74).

Le médecin, qui dispose d’un carnet de campagne personnalisé (Annexe 6), remplit une fiche
de liaison (Annexe 7) destinée a la structure de gestion responsable de 1’organisation du
dépistage au niveau départemental. L’objectif est d’informer celle-ci, en signalant si le test a
été remis au patient, refusé par celui-ci ou non remis par le médecin, en précisant le motif

d’exclusion.

Le patient et son médecin sont informés du résultat du test (Annexe 8 et 9).
En cas de résultat négatif, le patient sera réinvité deux ans plus tard. Si le test est positif,
celui-ci est invité a consulter son médecin traitant afin de programmer une coloscopie au plus

vite.

40



Une premicre relance postale est envoyée aux personnes n’ayant pas réalisé le test trois mois
apres la premiere invitation (Annexe 10).

Un second courrier de relance contenant le test est envoyé au domicile en 1’absence de
réponse, environ six mois apres I’invitation initiale (74,75).

Cette stratégie « couplée », avec distribution du test par les médecins, et envoi postal du test
au domicile en I’absence de réponse a I’invitation initiale, est nécessaire pour atteindre une

participation suffisante de la population (74,77).

2-6-2-Sujets a risque élevé.

Ils relevent d’un dépistage individuel.
En cas d’antécédent personnel de cancer colorectal ou d’adénome avancé (>1cm, ou présence
d’un contingent villeux ou dysplasie de haut grade), une coloscopie est proposée 3 ans apres

I’intervention, puis tous les 5 ans (2).

Chez les sujets atteints d’une maladie inflammatoire chronique de I’intestin étendue (maladie
de Crohn ou rectocolite hémorragique), un examen coloscopique est conseillé tous les 2 ans

apres 15 a 20 ans d’évolution (2).

Les sujets ayant des antécédents familiaux de cancer colorectal ou d’adénome de plus de lcm,
chez un parent au premier degré de moins de 65 ans, se voient proposer une coloscopie tous
les 5 ans a partir de 45 ans, ou 5 ans avant I’age du diagnostic du cas index (si diagnostic
avant 50 ans). La stratégie est la méme chez les sujets ayant deux parents au premier degré

atteints.

2-6-3-Sujets a risque tres éleve.

On doit proposer a ces sujets une consultation d’oncogénétique (2).

Dans les familles atteintes de polypose adénomateuse familiale, il est recommandé de
rechercher la mutation responsable chez le sujet index, ainsi que chez les apparentés. Une
rectosigmoidoscopie annuelle est préconisée deés la puberté chez les sujets porteurs de la
mutation (2). Une colectomie totale doit étre envisagée au début de 1’age adulte (66).

Les sujets non porteurs de la mutation familiale doivent étre suivis comme la population

générale (2).
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Une consultation d’oncogénétique est également a réaliser dans les familles atteintes de
cancer colorectal héréditaire sans polypose. Les sujets indemnes de la mutation rejoignent le
niveau de risque moyen. Lorsque la mutation est retrouvée, une coloscopie totale est
préconisée tous les 2 ans dés 1’age de 25 ans ou 5 ans avant I’age au moment du diagnostic du
cas le plus précoce dans la famille. Un dépistage du cancer de I’endométre avec examen
gynécologique annuel apres 30 ans est également recommandé (2).

En cas de doute, méme si les critéres d’Amsterdam ne sont pas tous présents, il est nécessaire
d’avoir recours a une consultation d’oncogénétique, car les formes incomplétes sont

fréquentes (66).

2-7-Bilan d’extension.

Un interrogatoire a la recherche d’antécédents personnels et familiaux de cancer colorectal,
d’adénomes et d’autres cancers doit étre réalisé, accompagné d’un examen clinique.

La conférence de consensus de 1998 recommande également la réalisation d’une échographie
abdominale, principalement a la recherche de métastases hépatiques (mais aussi ovariennes,
péritonéales ou ganglionnaires rétro-péritonéales), et d’une radiographie pulmonaire, a la

recherche d’éventuelles métastases pulmonaires (2).

Il n’y a pas de recherche systématique de métastases cérébrales ou osseuses, en I’absence de

signes d’appel évocateurs.

Le dosage de I’ACE n’est pas recommandé par la conférence de consensus francaise, mais par
certains accords d’experts (78).
Il peut étre un outil d’évaluation de la réponse aux traitements, et de dépistage précoce des

récidives.
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2-8-Prise en charge.

Le diagnostic de cancer colorectal repose donc sur la coloscopie, qui permet de visualiser la

tumeur et de faire des biopsies.

La polypectomie endoscopique est le traitement adéquat en cas d’adénome transformé
contenant un foyer d’adénocarcinome localisé (intra-muqueux), si I’exérése est complete. Si
le foyer d’adénocarcinome est plus étendu, la polypectomie peut étre suffisante sous certaines
conditions :

e résection compléte de la Iésion,

e absence d’embols lymphatiques,

e cancer bien ou moyennement différencié,

e marges de sécurité suffisantes (2).

Le traitement de référence des cancers du colon est la chirurgie d’exérése, car c’est le seul

traitement curatif connu.

Avant I’opération, une préparation colique (avec régime sans résidus et lavage colique) et une
antibioprophylaxie intra-veineuse sont effectuées. La voie d’abord chirurgicale doit permettre
une exploration compléte de la cavité abdominale. Tout nodule suspect est biopsié. Une
échographie per-opératoire a la recherche de métastases hépatiques est possible. La chirurgie
doit emporter la tumeur avec au moins 5 cm de marges de c6lon sain, et réaliser une exérése
du mésocblon et des ganglions lymphatiques de drainage.

Le type d’intervention dépend du siége de la tumeur. La résection est possible par
ceelioscopie.

L’examen d’au moins 12 ganglions régionaux est recommandé.

(2,78)

Les facteurs histo-pronostiques sont: le niveau d’invasion de la tumeur dans la paroi,

I’extension ganglionnaire et le caractére complet ou non de 1’exérése chirurgicale (2).

Quel que soit le stade, le pronostic est d’autant meilleur que le nombre de ganglions prélevés

et analyses est grand (78).
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La classification TNM est la seule a faire I’objet d’un consensus international :

TNM (UICC 2002)

Tumeur primitive (T)

Tis : carcinome in situ (intra-épithélial ou chorion)

T1 : tumeur envahissant la sous-muqueuse sans la dépasser
T2 : tumeur envahissant la musculeuse sans la dépasser

T3 : tumeur envahissant la sous-séreuse

T4 : tumeur perforant le péritoine viscéral ou un organe de voisinage

Ganglions régionaux (N)

NO : pas de ganglion envahi
Nx : ganglions non évalués
N1:1 a3 ganglions régionaux envahis

N2 : 4 ganglions régionaux ou plus envahis

Métastases (M)

MO : pas de métastase
M1 : métastases a distance

Mx : statut métastatique inconnu

Stades de la classification UICC 2002 :

Stade | = pT1-T2 NO MO = sous-séreuse intacte sans métastase ganglionnaire
Stade Il A = pT3 NO MO = sous-séreuse atteinte sans métastase ganglionnaire
Stade Il B = pT4 NO MO = séreuse franchie et/ou perforée, et/ou envahissement
d’organes voisins, sans métastase ganglionnaire

Stade II1 A= pT1, T2, N1 MO = envahissement ganglionnaire

Stade 11l B = pT3,T4, N1 MO

Stade 111 C = tous T, N2 MO

Stade IV = tous T, tous N, M1= métastases a distance
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La chimiothérapie adjuvante vise a réduire 1’incidence des rechutes.

Elle n’est pas indiquée chez les patients atteints de cancers localisés du stade | (78).

Pour les patients au stade Il avec des facteurs de mauvais pronostic (T4, perforation, ou
tumeur peu différenciée, ou invasion lymphatique ou périnerveuse, ou nombre de ganglions
examines < 12), une chimiothérapie est a discuter au cas par cas.

Chez les patients opérés d’un cancer du colon avec atteinte ganglionnaire, sans métastase a

distance (stade I11), une chimiothérapie adjuvante augmente la durée de survie globale (79).

L’administration de fluorouracil + acide folinique par voie intra-veineuse, selon le protocole
dit « de Gramont » (ou LV5FU2) est le traitement adjuvant de référence.

L’ajout d’oxaliplatine au LV5FU2 (protocole Folfox 4) semble apporter un gain en terme de
survie, au prix d’effets indésirables neurologiques et digestifs plus nombreux (79). Le
protocole Folfox 4 sera plus volontiers administré au stade I11.

En cas de cancer métastatique , seule I’exérése chirurgicale offre des possibilités de guérison.
La résection chirurgicale doit étre discutée en réunion de concertation pluridisciplinaire (RCP)
(78).

La chimiothérapie de référence pour le cancer colorectal métastasé est le LV5FU2 associé a
I’oxaliplatine (FOLFOX 4) ou a I’irinotécan (FOLFIRI). Ces différentes molécules peuvent
étre combinées en fonction des situations (80).

Quand les métastases sont résécables, on effectue une chimiothérapie pré ou post-opératoire.
Quand les métastases sont a la limite de la résécabilité, on peut associer d’emblée des
cytotoxiques pour réduire la taille des Iésions et les rendre opérables.

En cas de métastases non résécables, une monochimiothérapie par LV5FU2 peut étre débutée,

avec éventuellement une escalade thérapeutique dans un second temps (78,80).
Il est & noter que le fluorouracil peut étre remplacé dans certains cas par un de ses précurseurs:

la capécitabine ou le tégafur.

Ces molécules ne sont pas plus efficaces, mais présentent 1’avantage de la prise orale (79).
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De nouvelles molécules, les anticorps monoclonaux, sont apparues ces derniéres années. On
peut les utiliser dans certaines situations en association avec les autres traitements
disponibles, en cas de cancer colorectal métastatique.

Le bevacizumab est un anticorps monoclonal qui se lie au VEGF (Vascular Endothelial
Growth Factor). Il inhibe la liaison de celui-ci avec son récepteur, et cible ainsi 1’angiogénése
tumorale.

Le cetuximab et le panitumumab sont des anticorps dirigés contre le récepteur de ’EGF
(Epidermal Growth Factor). Ces molécules pourraient avoir un bénéfice chez les malades
dont la tumeur porte un gene KRAS de type sauvage.

Il reste cependant a préciser la place de ces biothérapies ciblées (80).

2-9-Surveillance.

Apres traitement curatif, la surveillance comporte :

- un examen clinique tous les 3 mois pendant 3 ans puis tous les 6 mois pendant 2 ans

- une échographie abdominale ou un scanner abdomino-pelvien tous les 3 a 6 mois pendant 3
ans puis tous les 6 mois pendant 2 ans

- une radiographie pulmonaire ou un scanner thoracique annuel pendant 5 ans

- une coloscopie dans les 6 mois post-opératoire si la coloscopie était incompléte ou de
mauvaise qualité en pré-opératoire, puis a 3 ans, puis tous les 5 ans si elle est normale

- une coloscopie a 3 ans, puis tous les 5 ans si la coloscopie était compléte ou de bonne qualité

en pré-opératoire (78).

Un dosage de I’ACE peut étre également réalisé tous les 3 mois les 3 premiéres années avec
bilan en cas d’¢élévation.
Un PETscan est indiqué pour la localisation des récidives en cas d’élévation confirmée de

I’ ACE chez un patient déja opéré d’un cancer colorectal (78).
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3-Historique de la mise en place du dépistage du cancer colorectal.

La mise en place du dépistage organisé du cancer colorectal en France a été un long

processus.

A la fin des années 1980, plusieurs expériences francaises ont été menées, selon diverses
modalités.

Des campagnes ont ¢t¢ conduites par les caisses d’Assurance Maladie en Aquitaine et en
Picardie. Les personnes de 45 a 74 ans recevaient une invitation postale a retirer le test
Hémoccult® en pharmacie. Ces expériences n’ont pu atteindre qu’un taux de participation de
la population d’environ 20% (81,82).

D’autres campagnes ont été conduites en Sadne-et-Loire (83) et dans le Calvados (84),
impliquant cette fois fortement les médecins généralistes. La participation y a été plus
importante (53% en Sa0ne-et-Loire et 44% dans le Calvados).

Dans le méme temps, les études cas-témoins menées en Europe et aux USA ont suggéré une
diminution de la mortalité par cancer colorectal de 30 a 40% chez les sujets dépistés par
Hémoccult® (85-89). Ces études tiennent cependant compte d’une participation théorique de
la population de 100%.

En 1993, un essai randomisé contrélé américain (90), réalisé chez des volontaires de 50 a 80
ans, montrait aprés 13 ans de suivi une baisse significative de la mortalité par cancer
colorectal de 33% dans le groupe avec dépistage annuel (via Hémoccult®) par rapport au

groupe sans dépistage.

En 1994, un rapport ministériel francais proposait d’organiser le dépistage du cancer
colorectal par Hémoccult® dans des sites pilotes (3).

Cette méme année, le groupe de travail de 1’Organisation Mondiale de la Sant¢ (OMS)
recommandait aux hommes et aux femmes asymptomatiques qui demandent un bilan, la
pratique d’une recherche de sang occulte dans les selles et d’un toucher rectal une fois par an,
ainsi que d’une sigmoidoscopie souple tous les 3 a 5 ans. En cas de recherche de sang dans les

selles positive, un examen complet du cblon était propose.

47



En 1996 ont ¢été publiés les résultats d’essais randomisés controlés danois et britannique.
Ceux-ci ont évalué I’efficacité du dépistage biennal du cancer colorectal par test Hémoccult®
envoye par voie postale, chez des sujets de 45 a 74 ans. Ces études ont montré une
diminution de la mortalité par cancer colorectal de 15 a 18% apres 8 a 10 ans de suivi
(91,92), chez les individus inclus dans le programme de dépistage par rapport a ceux
appartenant au groupe « témoin ».

Un autre essai controlé, francais, était en cours en Bourgogne. Il différait des études danoise
et britannique par I’implication plus importante des médecins généralistes dans le programme

de dépistage.

En 1997, le Comité Scientifique pour le dépistage du cancer du cdlon et du rectum, mandaté
par le Directeur Général de la Santé, concluait que le dépistage du cancer colorectal était un

objectif national de santé publique (3).

La Conférence de Consensus de 1998 sur le cancer du c6lon prenait en considération les
résultats des essais randomiseés danois et britannique. Elle considérait que le « dépistage du
cancer colorectal est possible par la recherche de saignement occulte dans les selles dans le
cadre de campagnes de dépistage de masse soumises a des conditions strictes de réalisation. »
La mise en place d’études pilotes était recommandée avant une éventuelle généralisation, si
les résultats de 1’étude bourguignonne confirmaient les données des essais étrangers. En effet,
il n’était pas certain que ces résultats soient transposables en France, dans un systéme de santé
différent et avec un pronostic pour le cancer colorectal meilleur qu’au Royaume-Uni et au

Danemark.

Les premiers résultats de I’étude bourguignonne, disponibles en 1999, étaient positifs et
indiquaient qu’on pouvait faire diminuer la mortalit¢ par cancer colorectal en France,

confirmant ainsi les données des études étrangeres.

En 2000, le Comité Consultatif des experts cancerologues de la Commission Européenne
recommandait la mise en route du dépistage du cancer colorectal par recherche de sang
occulte dans les selles, pour les hommes et femmes a risque moyen agés de 50 a 74 ans (9).

Le depistage du cancer colorectal était introduit dans le Code Européen contre le cancer et la
Commission Européenne reprenait en décembre 2003 les conclusions des travaux des experts

cancérologues (10).
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La Société Nationale Francaise de Gastro-Entérologie (SNFGE) langait une campagne de
presse en 2000, destinée principalement aux pouvoirs publics.

L’objectif était la mise en place d’un dépistage organisé et généralisé du cancer colorectal en
France, reposant sur la réalisation d’un test Hémoccult® tous les deux ans chez les personnes
a risque moyen de 50 a 74 ans, avec réalisation d’une coloscopie en cas de test positif (8). La
profession faisait du dépistage du cancer colorectal une de ses deux grandes priorités dans

son « Livre Blanc de I’Hépatogastroentérologie » en mars 2001 (93).

En avril 2001, le Ministre de la Santé Bernard Kouchner annoncgait la mise en place en
France de programmes pilotes.
Un arrété du Parlement francais du 24 septembre 2001 définissait la liste des cancers relevant

d’un dépistage organisé : cancer du sein, cancer colorectal et cancer du col de 1’utérus (75).

Douze départements pilotes ont été sélectionnés en février 2002, et dix autres en octobre
2002. Le démarrage effectif des programmes s’est étalé sur les années 2003 et 2004. Un

vingt-troisieme département pilote, les Alpes-Maritimes, a démarré en 2005 (94).

Figure 2 : les 23 départements pilotes du programme (94).

Les 23 départements pilotes du programme
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En 2003 était lancé par le Président de la République Jacques Chirac le Plan Cancer (95).
Celui-ci comprenait soixante-dix mesures réparties en six chapitres, articulés autour de la
prévention, du dépistage, des soins, de I’accompagnement, de la formation et de la recherche.

Les mesures 24 et 25 avaient pour objectif de faciliter le dépistage du cancer du célon.

Au vu des premiers résultats des sites pilotes, la généralisation progressive du dépistage du
cancer colorectal a été annoncée en avril 2005 par le Ministre de la Santé, Philippe Douste-
Blazy.

Un cahier des charges, redigé par un groupe technique piloté par la Direction Générale de la
Santé (DGS) puis par I’Institut National du Cancer (INCA), était publié¢ au Journal Officiel le

21 décembre 2006. Il précisait les conditions d’organisation du dépistage (74).

Fin 2007, 63 départements étaient autorises et en 2009 le dépistage couvrait tout le territoire

national.

Le dépistage du cancer colorectal en France en est encore a ses premicres étapes. A 1’avenir,
le test Hémoccult® pourrait étre progressivement remplacé par un test immunologique de

recherche de sang dans les selles, spécifique de 1’hémoglobine humaine et plus sensible.

En Europe, I’état d’avancement du dépistage du cancer colorectal est variable suivant les
pays.

Peu se sont dotés d’un dépistage organisé, généralisé au niveau national, comparable au
systéeme francais. Le Royaume-Uni présente un dépistage généralisé par recherche de sang
dans les selles via Hémoccult®, s’appuyant cependant moins sur les médecins généralistes
qu’en France (96).

Certains pays, comme 1’Allemagne et la République Tchéque, ont misé sur des programmes
ou le choix est possible entre coloscopie et recherche de sang dans les selles, mais avec une
faible participation pour I’instant (96,97).

La Pologne est le seul Etat européen ou il existe un programme de dépistage reposant
uniguement sur la coloscopie (98).

Des études pilotes et des programmes régionaux sont en cours dans d’autres pays, qui ne

présentent pas de programme de dépistage généralisé, mais étudient diverses options.
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Aux Etats-Unis, le dépistage du cancer colorectal est plus avancé qu’en Europe. Il repose
principalement sur la coloscopie. Ainsi, une coloscopie de dépistage, prise en charge par le
Régime Fédéral d’ Assurance Maladie (Medicare), est proposée depuis 2001 aux sujets de plus
de 65 ans.

Par ailleurs, il existe d’autres programmes de dépistage, tant au niveau fédéral qu’au niveau

des Etats (20,99).
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4-L_es différentes méthodes de dépistage.

4-1-L e test Hémoccult 11 ®.

C’est un test de recherche de sang dans les selles.

Son utilisation part du principe que les cancers colorectaux saignent : deux tiers des cancers
colorectaux saignent au moins une fois par semaine, les polypes de plus de 2 cm saignent
presque autant que les cancers, et les sujets porteurs de polypes de petite taille saignent moins
souvent, mais plus souvent que les sujets sains (66).

En cas de recherche positive, une coloscopie totale est proposée (stratégie en deux temps).

Le test HEmoccult® est le test de référence du dépistage du cancer colorectal : ¢’est le seul
dont I’efficacité a été démontrée en terme de mortalité dans des essais randomisés controlés
(90,91,92,100).

Une méta-analyse de ces études montre une diminution de mortalité par cancer colorectal de
16% pour les personnes randomisées dans le groupe « dépistage » par rapport au groupe
« témoin », et une réduction de 25% chez les sujets ayant effectivement participé & au moins

un tour de dépistage (101).

C’est le test utilisé en France dans le cadre du dépistage organisé.

Il est constitué d’une plaquette cartonnée supportant un papier imbibé d’une résine de gaiac
sur laquelle on applique un échantillon de selles. La révélation se fait avec une solution d’eau
oXxygénée.

La réaction positive (coloration bleue) est due a ’activité peroxydasique de 1’hémoglobine

3).
La sensibilité du test, qui est la proportion de sujets ayant un résultat anormal (test
Hémoccult® positif) parmi I’ensemble des sujets effectivement malades (3), se situe entre 50

et 60% pour les cancers (102).

La spécificité, qui est la proportion de sujets ayant un test Hémoccult® négatif, si la maladie

est absente, s’¢leve a 98% (3).
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La valeur prédictive positive, qui est la proportion de sujets effectivement malades parmi ceux
dont le test a un résultat anormal (test Hémoccult® positif) (3), est de 10% pour les cancers et

30% pour les adénomes (103).

Ce test presente les critéres requis pour un dépistage de masse (75) : il est simple, peu
colteux, sans danger, acceptable par la population, fiable, reproductible, d’efficacité

démontrée.

Cependant, il a des limites liées a ses caractéristiques et au fait que les cancers et les

adénomes ne saignent que de fagon intermittente.

Ainsi, il manque de sensibilité et n’est pas spécifique du cancer colorectal ou de 1’adénome :
toutes les lésions digestives qui saignent (hémorroides, gastrite,...) et les hémorragies
occultes déclenchées par certains médicaments peuvent conduire a un résultat positif du test
Hémoccult®.

Il n’est pas spécifique non plus de I’hémoglobine humaine : des sources alimentaires
d’hémoglobine ou de myoglobine (viande rouge) et des fruits et légumes riches en
peroxydase peuvent conduire a des réponses positives du test (faux positifs) (3).

Enfin, la vitamine C est a I’origine de faux négatifs, et la prise de fer colore les selles en noir,

ce qui peut géner la lecture du test.

Certaines regles peuvent diminuer la proportion de faux positifs et de faux négatifs : arrét de
la vitamine C, du fer, des anti-inflammatoires non stéroidiens et notamment de I’aspirine , des

viandes rouges et de certains végétaux pendant 2 jours au moins (3).

Les restrictions alimentaires ne sont pas demandées en France dans le cadre du dépistage
organisé, afin ne pas diminuer la participation de la population. On demande simplement aux

personnes d’éviter la prise de vitamine C et d’aspirine a forte dose.
Le test Hémoccult® utilisé en France n’est pas réhydraté lors de sa lecture : la réhydratation

augmente la sensibilité du test, mais diminue sa spécificité, augmentant ainsi le taux de faux

positifs , et donc le nombre de coloscopies a réaliser.
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4-2-1_es tests immunologiques de recherche de sang dans les selles.

Le principe des tests immunologiques est de rechercher la présence de sang dans les selles, en
utilisant des anticorps monoclonaux ou polyclonaux spécifiques de I’hémoglobine humaine.
Les résultats du test ne dépendent ainsi pas de 1’alimentation.

Ils sont plus sensibles que les tests au gaiac, leur capacité de détection d’un saignement
digestif occulte étant supérieure.

Les tests immunologiques détectent la partie globine de 1’hémoglobine, plutot que I’héme.

La globine étant rapidement digérée dans I’estomac et I’intestin gréle, ces tests sont en
principe plus spécifiques d’un saignement colorectal.

Une coloscopie doit bien sir étre réalisée en cas de test positif.

Ces tests peuvent fournir un résultat quantitatif permettant de choisir un seuil de positivite.
Leur lecture automatisée présente un avantage en terme d’objectivité.

Ils peuvent également permettre une meilleure observance de la population, en diminuant le
nombre de prélévements nécessaires, et en limitant le contact avec la selle et la longueur de la
manipulation (pas de phase d’étalement du prélévement).

Ainsi, une étude randomisée italienne (104), réalisée auprés de 7 320 personnes de 50 a 74
ans, a comparé la participation entre un test au gaiac et un test immunologique.

Le gain de participation était de 20 % pour le test immunologique.

Cependant, cette étude n’était pas réalisée dans les conditions du dépistage frangais.

Il est a noter par ailleurs qu’un test trop sensible augmente le nombre de faux positifs et le
nombre de coloscopies a réaliser, et diminue la spécificité.

Il faut donc choisir le meilleur équilibre possible entre sensibilité et spécificité.

L’étude frangaise de Guittet et al. (105) a comparé les performances du test Hémoccult® et
d’un test immunologique dans les conditions du dépistage organisé francais, chaque
participant réalisant les 2 tests. Cette étude ne permettait donc pas de comparer les taux de
participation.

La comparaison entre les 2 tests a été réalisée pour 3 seuils de positivité du test
immunologique (20, 50 et 75 ng/ml).

En utilisant le seuil le plus bas (20 ng/ml), le gain de sensibilité du test immunologique était
important (+ 50 % pour les cancers), mais associé a une perte de spécificité.

Avec un seuil de 50 ng/ml, le test immunologique était plus sensible que le test Hémoccult®,

sans perte de spécificité.
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Avec un seuil de 75 ng/ml, 'utilisation du test immunologique permettait un gain de
sensibilité et de spécificité, avec un taux de positivité identique dans les 2 tests.

D’autres études frangaises sont en cours actuellement, comparant le test Hémoccult® a divers
tests immunologiques, dans le cadre du dépistage organisé du CCR .

La HAS a recommandé la substitution progressive des tests au gaiac par des tests
immunologiques dans le dépistage organisé francais du CCR (106).

Cependant, il reste certaines incertitudes, comme le choix du test et du seuil de positivité.

Le colt demeure par ailleurs un obstacle.

En outre, une réorganisation des centres de lecture sera nécessaire.

I est a noter enfin qu’il n’existe pas d’essai randomisé controlé évaluant I’impact des tests

immunologiques en terme de mortalité.

4-3-1_es tests moléculaires.

Il est important de rechercher et de développer des méthodes de dépistage alternatives au test
Hémoccult®, a cause de sa faible sensibilité.

Diverses altérations d’ADN surviennent a chaque stade de la carcinogenese colique, de la
muqueuse normale au cancer invasif, en passant par la crypte aberrante et le polype
adénomateux (75).

Chaque jour, 10'° cellules coliques sont exfoliées. La quantité d’ADN isolée a partir des selles
est 4 a 5 fois supérieure chez les patients avec un cancer invasif que chez les patients sans
tumeur colique (107).

L’extraction d’ADN tumoral a partir des selles, et son amplification, sont possibles ; ceci a
conduit a la réalisation de tests fécaux détectant I’ADN tumoral, potentiellement treés sensibles
et spécifiques.

Une étude prospective incluant 5 486 sujets a montré une sensibilité quatre fois plus
importante du test fécal de détection d’ADN altéré par rapport au test Hémoccult® pour la
détection des cancers invasifs, et deux fois plus importante pour la détection des adenomes
avec dysplasie sévére. Ceci ne s’est pas traduit par une perte de spécificité (108).

Cependant, des limitations existent quant a la généralisation de ces tests.
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Comme il existe une grande hétérogénéité de tumeurs, avec des anomalies génétiques
différentes en fonction du stade tumoral (altération au niveau des genes APC, K-Ras, p53, Bat
56,...), du site d’implantation de la tumeur (cOlon droit versus coOlon gauche) et
vraisemblablement selon les individus, il n’y a pas de marqueur moléculaire unique ; un test
permettant de détecter un large panel d’anomalies est donc nécessaire.

Récupérer I’ADN tumoral nécessite également des conditions optimales, pas toujours faciles a
réunir, afin de ne pas diminuer la sensibilité des tests.

Ces tests fecaux sont par ailleurs encore trop onéreux pour étre généralisés.

Les tests moléculaires sanguins pourraient étre a I’avenir une alternative aux tests fécaux.
L’avantage du prélévement sanguin par rapport au recueil de selles est une meilleure
acceptabilité par la population.

Plusieurs techniques sont ainsi étudiées : la mise en évidence d’antigénes tumoraux, d’auto-
anticorps antitumoraux et d’ARN messager altéré.

La recherche d’anomalies de I’ADN sérique, en particulier de I’ADN mitochondrial, est la

piste la plus prometteuse (75).

4-4-L_a rectosigmoidoscopie souple.

La rectosigmoidoscopie est une méthode endoscopique permettant I’examen du tiers inférieur
du cdlon.

Les sujets ayant des polypes au niveau du cblon distal ont un risque accru de présenter des
polypes ou un cancer au niveau du colon transverse et/ou du célon droit (109,110).

En cas d’examen positif, une coloscopie totale est nécessaire.

La positivité est généralement définie par la découverte d’un cancer ou d’adénome(s)
avancé(s) (avec des variations en fonction des études).

Les experts de I’Union Européenne ont recommandé en 2000 la réalisation d’essais
randomisés controlés afin d’évaluer cette méthode de dépistage (9).

Plusieurs essais sont en cours : en Italie , aux USA, en Norvege et en Grande-Bretagne.

La méthodologie différe selon les études.
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Les études européennes proposent la réalisation d’un seule rectosigmoidoscopie entre 55 et 64
ans, chez des sujets a risque moyen. Les petits polypes sont enleves.

En cas de découverte de cancer ou d’adénome(s) avancé(s) (quelques différences en fonction
des études), une coloscopie totale est proposée.

Dans 1’essai américain, une rectosigmoidoscopie est réalisée (entre 55 et 74 ans), avec un
contrdle 3 a 5 ans plus tard. Il n’y a pas de biopsie, en cas d’anomalie le patient est adressé a
son médecin traitant pour la poursuite du suivi.

Ces essais montrent une participation relativement faible de la population.

Il n’y a pas eu de baisse significative de la mortalit¢ par cancer colorectal dans 1’essai
norvégien apres 7 ans de suivi (111).

L’essai britannique (112) a montré, aprés 11 ans de suivi, une baisse de 23% de I’incidence
des cancers colorectaux et une diminution de 31% de la mortalité par cancer colorectal dans le
groupe « dépistage » par rapport au groupe « témoin ».

Cependant, les personnes participant a 1’étude ne sont pas forcément représentatives de la
population générale : elles se disaient en effet initialement intéressees par le dépistage aprés
I’envoi d’un questionnaire.

Les résultats des essais américain (113) et italien (114) sont attendus dans les prochaines
années.

Un autre essai norvégien (115) a été réalisé : débuté en 1983, il proposait une sigmoidoscopie
flexible a des hommes et femmes agés de 50 a 59 ans, avec coloscopie totale en cas de
découverte de polype.

La participation a été élevée (67%), mais sur un faible effectif (400 personnes).

En 1996 étaient réalisées des coloscopies de contrOle dans le groupe « dépistage » et le
groupe « témoin ». Une baisse de 1’incidence des cancers colorectaux de 80% a été observée
dans le groupe « témoin », mais avec une augmentation de la mortalité globale.

La rectosigmoidoscopie flexible présente certains avantages : une meilleure sensibilité que
les tests de recherche de sang dans les selles, et la possibilité d’enlever les 1€sions visualisées
lors de ’examen. Elle est rapide (8 minutes environ), ne nécessite pas d’anesthésie générale,
peut étre réalisée en ambulatoire aprés un simple lavement par des personnels non médicaux,

formés. Elle est moins invasive que la coloscopie totale.
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Des études comparant diverses méthodes de dépistage montrent un taux de détection
(découverte de cancers colorectaux ou d’adénomes avancés pour 100 personnes dépistées),
ainsi qu’un rendement diagnostique (découverte de cancers colorectaux ou d’adénomes
avanceés pour 100 personnes invitées), supeérieurs pour la sigmoidoscopie flexible par rapport
aux tests de recherche de sang dans les selles (116,117).

Les complications sont rares : les principales sont I’hémorragie et la perforation, le risque
augmentant apres polypectomie.

Dans I’essai britannique (112), il y a eu une perforation pour 40 332 sigmoidoscopies, et dans
I’essai italien (114), une perforation pour 9 911 sigmoidoscopies.

Des questionnaires ont été distribués aux patients aprés la réalisation de la sigmoidoscopie
lors des essais britannique et italien. La tolérance s’est avérée correcte.

Lors de I’essai italien, 83,3% des dépistés ayant répondu au questionnaire ont décrit une
douleur 1égére ou inférieure a ce qu’ils attendaient.

Lors de I’essai britannique, seuls 5% des patients dépistés ont déclaré avoir trouvé le test plus
gue « légérement embarrassant ».

Néanmoins, la faible participation, le manque d’innocuité et la pratique peu courante de la
coloscopie courte en France constituent des inconvénients importants rendant cet examen peu

accessible au dépistage de masse.

4-5-La vidéo-coloscopie.

C’est I’examen de référence pour le diagnostic et le traitement des polypes coliques, ainsi que
pour le diagnostic du cancer colorectal («gold standard »), de part sa sensibilité et sa
spécificité. Il permet lors d’un seul examen de détecter les 1ésions et de les enlever.

La polypectomie endoscopique entraine une réduction de I’incidence du cancer colorectal
(118).

Contrairement a la rectosigmoidoscopie, cet examen permet la détection des Iésions au niveau
du colon proximal, si la préparation est de bonne qualité, et en I’absence de difficultés
techniques ou de lésion colorectale obstructive (119).

Cependant, il n’y a pas d’essai randomisé contr6lé montrant une diminution de 1’incidence et
de la mortalité par cancer colorectal par 'utilisation de la coloscopie comme méthode de
dépistage. Un essai de ce type est en cours actuellement dans plusieurs pays d’Europe du

Nord.
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Certaines études (120,121) montrent une diminution du risque de cancer colorectal limitée au
colon gauche.

Les explications possibles comportent : la difficulté de réaliser une préparation adéquate au
niveau du c6lon proximal, la prépondérance de lésions planes difficilement décelables et
résécables au niveau du cblon proximal, des difficultés techniques pour atteindre le ceecum,
et une carcinogénese différente avec des tumeurs plus agressives au niveau du célon droit.

De plus, son codt, la faible participation de la population, la nécessité d’une préparation
colique, souvent d’une anesthésie générale, et les complications possibles (bien que rares),
rendent la généralisation de la coloscopie difficilement acceptable dans le cadre d’un

dépistage de masse.

Aprés une coloscopie totale avec ou sans polypectomie, les taux de perforation sont
respectivement de 0,41% et 0,17% (75).

Dans une cohorte de 3 196 sujets agés de 50 a 75 ans ayant subi une coloscopie de dépistage,
le taux d’hémorragie a été de 0,22% (toutes ces hémorragies ayant eu lieu aprés une
polypectomie) (122).

La sedation peut également induire des complications, ainsi que la préparation colique. La
préparation orale peut en effet entrainer une insuffisance rénale (aigué ou chronique), avec
dépdts tubulaires de calcium et de phosphore (123).

Des désordres électrolytiques tels qu’une hyponatrémie (124), une hypokaliémie ou une
hypermagnésemie peuvent eégalement survenir apres cette préparation.

Enfin, il existe une différence de performance en fonction des endoscopistes pour la détection

des lésions.

En France, la coloscopie est proposée dans le cadre du dépistage organisé du cancer
colorectal, en cas de positivité du test de recherche de sang dans les selles. Elle est proposée
par ailleurs dans le cadre du dépistage individuel du cancer colorectal chez les sujets a risque

élevé ou trés éleveé.
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4-6-1La coloscopie virtuelle.

Elle regroupe I’ensemble des techniques de reconstruction des images du colon en deux ou
trois dimensions, principalement par coloscanner (scanner hélicoidal).

Elle présente comme avantage par rapport a la vidéo-coloscopie de pouvoir explorer toute
I’épaisseur de la paroi du cdlon et I’ensemble de la cavité péritonéale, et ne nécessite pas de
sédation.

En outre, le risque de complications est faible. Le taux de perforations en particulier, qui est
moindre par rapport a la vidéo-coloscopie.

Ainsi, le taux de complications sérieuses a été de 0,08% lors d’une étude rétrospective
britannique portant sur 17 067 sujets (pas de déces) (125).

Une étude rétrospective israélienne portant sur 11 870 sujets a montré quant a elle un taux de
perforation de 0,06% (126).

La sensibilité et la spécificité sont élevées pour les gros polypes (>1 c¢cm), respectivement
supeérieure a 80 et 90% (119).

Néanmoins, la sensibilité est faible pour les petits polypes, et les lésions planes ou déprimées
ne sont pas diagnostiquees.

I1 faut un scanner et un programme performants, ainsi qu’un radiologue formé.

Cette méthode nécessite également une préparation colique, une insufflation (a I’air ou au
C02), et une irradiation.

Enfin, ’exérése des polypes n’étant pas possible par coloscopie virtuelle, on a recours a une
vidéo-coloscopie complémentaire pour le traitement des Iésions.

La sensibilité peut étre augmentée par une technique de marquage des selles par un produit de
contraste iodé, appelée « tagging » : I’iode se mélange aux selles, permettant, par différence
de densité, de distinguer les selles résiduelles des polypes ou des cancers.

Des logiciels informatiques peuvent également aider le radiologue, pour la détection des

polypes.

En janvier 2010, la HAS a considéré que la coloscopie virtuelle n’était pas un examen de
premiére ligne d’exploration colique, mais une alternative possible dans certaines
situations particuliéres (119) :

-aprés une vidéo-coloscopie incomplete,

60



-en cas de symptémes coliques évocateurs de tumeur, si la vidéo-coloscopie est refusée par le
patient (aprés information compléte et loyale) ou compromise par des comorbidités,

-dans le cadre du dépistage organisé du cancer colorectal des sujets a risque moyen, si le test
de recherche de sang dans les selles est positif et la vidéo-coloscopie compromise par des
comorbidités,

-chez les patients a risque élevé de cancer colorectal, en cas de refus de la vidéo-coloscopie
(aprés information complete et loyale du patient), ou en cas de comorbidités rendant difficile

la réalisation de la vidéo-coloscopie.

La HAS considére également que la découverte d’un polype de 6 mm ou plus a I’issue d’une
coloscopie virtuelle nécessite d’orienter le patient vers une biopsie ou une exérése de cette
lésion ; elle ne peut statuer sur la conduite a tenir en cas de découverte d’un polype de moins

de 6 mm.

Il est a noter enfin que le probléme de I’irradiation de la population pourrait étre résolu a

I’avenir par le développement de la coloscopie virtuelle par résonance magnétique.

4-7-Le lavement baryté.

De moins en moins utilisé, il correspond a une exploration du cdlon par un produit de
contraste radio-opaque introduit par le rectum.

De P’air est introduit en plus de la baryte pour réaliser un examen en double contraste.

Le lavement baryté permet de visualiser entierement le cdlon ; il peut étre ainsi effectué en
cas de coloscopie incompléte.

Les complications sont rares : une étude britannique a ainsi montré un taux de perforation de
un sur 25 000 (avec 10% de déces parmi ces perforations) (127).

La sensibilité et la spécificité du lavement baryté en double contraste pour le diagnostic de
cancer du c6lon sont respectivement de 84 % et 97,5 % (128).

En ce qui concerne les gros polypes (>1cm), la sensibilité et la spécificité sont aux alentours
de 80% (128).
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Cependant, la sensibilité du lavement baryté pour la détection des petits polypes (<5 mm) est
faible (129).

Cet examen est également réalisable dans les situations ou la coloscopie peut s’avérer
dangereuse (insuffisance respiratoire ou cardiaque sévere), en cas d’obstruction du cdélon, ou
si la coloscopie est refusée par le patient.

S’il y a suspicion de perforation colique, la baryte doit étre remplacée par un produit de
contraste hydrosoluble.

Cet examen est de plus en plus supplanté par 1’utilisation croissante de la coloscopie virtuelle,

en particulier en cas de vidéo-coloscopie incomplete.

4-8-La vidéo-capsule colique.

Elle est ingérée par la bouche et progresse grace au peéristaltisme intestinal.

L’¢limination est naturelle, environ 8 heures apres I’ingestion.

Une premiére génération de capsules (Pillcam colon) a été développée : deux études pilotes
ont montré la faisabilité et la sécurité de la vidéo-capsule endoscopique (130,131).

Une étude comparant cette capsule « Pillcam colon » & la coloscopie classique a montré une
sensibilité de 64% pour la détection des polypes d’au moins 6 mm, avec une spécificité a 84%
(132).

Cette technique ne nécessite pas d’insufflation, pas d’anesthésie, pas d’irradiation mais une
préparation intestinale assez importante.

La qualité de la préparation influe en effet sur le taux de détection des lésions coliques.

La vidéo capsule présente peu d’effets secondaires, surtout en rapport avec la préparation
intestinale (nausées, inconfort abdominal). Le blocage de la capsule est exceptionnel.

La sensibilité a été améliorée avec le développement d’une deuxieme génération de vidéo-
capsules du célon : « Pillcam colon 2 ».

Munie de deux caméras permettant une visualisation a pratiquement 360°, elle transmet des
données vers un boitier enregistreur que le patient porte en holter.

Les images sont visualisées et interprétées en différé, la durée d’interprétation deépassant
rarement 30 minutes.

La sensibilité de « Pillcam colon 2 » pour la détection des polypes avoisine les 90%, avec
une spécificité allant de 76 a 89% en fonction de la taille des polypes (133).
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Cette technique présente donc des avantages importants, mais elle demeure en cours
d’évaluation, sa place dans le cadre du dépistage du cancer colorectal n’étant pas encore
preciseée.

La coloscopie reste I’examen de référence pour la détection et le traitement des lésions

précancéreuses.

4-9-L es stratégies combinées.

Le principe est d’associer deux méthodes ayant des performance complémentaires : une
méthode avec forte compliance (test de recherche de sang dans les selles) et une méthode avec
une sensibilitt et un taux de détection des adénomes et des cancers élevés
(rectosigmoidoscopie).

Le test de recherche de sang dans les selles utilisé peut étre le test Hémoccult® ou un test
immunologique.

Deux essais randomisés contr6lés (une étude britannique et une étude danoise) ont montré un
rendement diagnostique (nombre d’adénomes avancés et de cancers découverts par rapport au
nombre de personnes invitées) 4 a 5 fois supérieur pour la méthode combinée par rapport a la
recherche de sang dans les selles effectuée de facon isolée, malgré une compliance inférieure
(134,135).

Une étude francaise récente a été menée dans un canton du Haut-Rhin (136).

4 771 personnes agées de 50 a 74 ans, a risque moyen, ont été invitées dans le cadre du
dépistage organisé du cancer colorectal, pour la réalisation d’une recherche de sang dans les
selles via Hémoccult®. Une rectosigmoidoscopie a été proposée aux sujets ages de 55 a 64
ans ayant un test Hémoccult® négatif ou n’ayant pas réalisé le test.

La compliance a été de 56,7% pour le test de recherche de sang dans les selles et de 20,9%
pour la rectosigmoidoscopie souple, mais le taux de détection (nombre d’adénomes avancés
ou de cancers découverts pour 1000 personnes dépistées) a éte plus de trois fois supeérieur
avec la stratégie combinée.

Cependant, il existe peu de données en ce qui concerne I’impact des stratégies combinées en

terme de mortalité. L’étude danoise ne montre pas de différence significative de mortalité par
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cancer colorectal entre le test Hémoccult® seul ou associé a la rectosigmoidoscopie souple,
apres une période de surveillance variant de 24 a 62 mois.
Des ¢études complémentaires et un suivi a plus long terme sont nécessaires afin d’évaluer le

colt et I'impact en terme de mortalité de ces stratégies.
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5-Organisation du dépistage du cancer colorectal en France.

Le programme de dépistage organisé du cancer colorectal en France repose donc sur le test de
recherche de sang dans les selles Hémoccult®. Celui-ci est proposé tous les deux ans aux
hommes et femmes de 50 a 74 ans qui n’ont pas de facteur de risque particulier pour ce
cancer. Une coloscopie doit étre pratiquée en cas de test positif. En cas de test négatif, une
consigne de surveillance des signes d’alerte (saignement digestif, douleurs abdominales

inhabituelles, troubles du transit inexpliqués) est donnée (137).

Il est & noter que le test Hémoccult® utilisé dans le cadre du dépistage organisé du cancer
colorectal en France (ainsi que lors des essais européens) n’est pas réhydraté, contrairement
au test de ’essai américain (90). En effet, la réhydratation entraine un taux de positivité trop
élevé, ce qui conduit a pratiquer un nombre de coloscopies incompatible avec un dépistage de

masse.

Le cahier des charges publié¢ en 2006 décrit 1’organisation du dépistage du cancer colorectal
(74).

Celui-ci est placé sous 1’autorité du ministre en charge de la Santé.

La Direction Générale de la Santé (DGS) et I’Institut National du Cancer (INCA) co-pilotent
le programme au niveau national, en relation avec les différents régimes d’Assurance
Maladie.

L’INCA contribue a I’évaluation organisationnelle du dispositif.

L’Institut de Veille Sanitaire (INVS) est chargé de 1’évaluation épidémiologique du
programme au niveau national, a partir des données recueillies auprés des structures de
gestion locales.

Le pilotage régional du dépistage a été confié initialement aux Groupements Régionaux de
Santé Publique (GRSP).

Au niveau départemental, une structure de gestion est chargée de 1’organisation locale des

dépistages du cancer colorectal et du cancer du sein.

Des séminaires nationaux ont été organisés initialement par la DGS et le SNFGE, puis par
I’INCA, pour former les médecins des structures de gestion, ainsi que des gastroentérologues

et des medecins généralistes, chargés ensuite de former les acteurs locaux du dépistage (137).
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Les structures de gestion départementales du dépistage invitent par courrier la population
cible (personnes de 50 & 74 ans a risque moyen) a se rendre chez son médecin généraliste
pour obtenir le test a réaliser a domicile.

Les personnes invitées par la structure de gestion sont identifiées a partir des fichiers de
I’ Assurance Maladie.

Le médecin décide de I’opportunité ou non de réaliser le test.

Les tests sont envoyés par les personnes au centre de lecture departemental.

La personne, son médecin et la structure de gestion sont informés du résultat du test par le
centre de lecture.

Si le test est positif et qu une coloscopie est réalisée, le gastro-entérologue doit informer la

structure de gestion des résultats (74) (Annexe 11).

Le schéma suivant résume la place des différents intervenants du dépistage organisé du CCR,

et en particulier la place centrale du médecin généraliste dans le dispositif.

Schéma 1 : Le role central du généraliste dans le dépistage du cancer colorectal.
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L’Assurance Maladie finance 1’achat et la lecture des tests, et assure 1’indemnisation

complémentaire des médecins (137), qui est fonction du nombre de tests réalisés (Annexe 12).

La lecture des tests est centralisée dans chaque département. Elle est confiée a un laboratoire
de biologie agréé ayant une expérience dans la lecture des tests au gaiac, afin d’uniformiser
les pratiques et de minimiser les erreurs d’interprétation.

Ces centres de lecture répondent a un cahier des charges précis (74).

Une double lecture concomitante des tests est effectuée par deux techniciens de laboratoire.
Le personnel est formé dans un centre de référence a la lecture des tests au gaiac. En effet, le
taux de positivité des tests ne doit pas étre trop élevé (entre 1 et 3%).

L’analyse d’un grand nombre de tests est nécessaire pour une lecture de qualité.

La lecture du test se fait le jour de sa réception au laboratoire. Une plage positive est définie
par une couleur bleue circonscrite a la partie centrale du dép6t de selles, ou diffusant du
centre vers la périphérie, ou par un liseré bleu ne se situant qu’en périphérie.

Le dépot de selles ne doit pas étre trop important.

En cas de test non analysable, le centre prévient la structure de gestion, et un nouveau test doit
étre adressé a la personne.

Les résultats des tests sont validés par un biologiste du laboratoire avant d’étre transmis.

Le centre doit par ailleurs effectuer un contrdle de qualité interne (contrdle du déroulement

des différentes phases de 1’examen, controle de qualité statistique).

Le programme de dépistage frangais s’inspire trés largement de 1’étude bourguignonne (83,

138) :

information du public par courrier et campagne de presse

- distribution du test par les médecins généralistes

- implication forte des médecins généralistes, qui sont formés et réemunérés
- pas de restriction alimentaire demandée (contrairement a 1’¢tude danoise)

- relance postale avec envoi du test a domicile.

Pour que le dépistage du cancer colorectal soit une réussite, il faut dans la pratique que
plusieurs conditions soient réunies (2,3,75). Le dépistage doit étre répété tous les deux ans, a
I’aide d’un test Hémoccult® non réhydraté. La lecture du test doit étre centralisée et effectuée

par du personnel formé et entrainé. L’organisation doit étre rigoureuse et évaluée.
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L’implication forte des médecins généralistes est nécessaire.

Ces conditions sont nécessaires au respect des criteres de qualité du dépistage : une
participation d’au moins 50%, un pourcentage de tests positifs inférieur a 3%, et un
pourcentage de coloscopies réalisées chez les personnes ayant un test positif d’au moins 90%
(75).

Le dépistage du cancer colorectal par Hémoccult® nécessite donc une organisation précise
pour que I’on puisse atteindre les objectifs de baisse de mortalité constatée dans les essais

prospectifs.
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6-Le dépistage du cancer colorectal en Moselle.

6-1-Historigue de la mise en place.

L’ Association Mosellane pour le Dépistage des Maladies du Sein (Amodemas) a été créée en
1993 par I’action conjuguée du Comité Départemental de la Ligue contre le Cancer, du
Conseil Général de la Moselle et de 1’Assurance Maladie, en vue de mettre en place un
dépistage organisé du cancer du sein en Moselle.

En 1994, le comité national de pilotage a édité le premier cahier des charges relatif au
dépistage organisé du cancer du sein. L’Amodemas a été candidate a 1’organisation du
dépistage en Moselle, avec le soutien du Conseil Général de la Moselle et de la Caisse
Primaire d’ Assurance Maladie.

L’Amodemas a recu ’agrément de I’Etat pour le dépistage du cancer du sein, et la premiére
campagne de dépistage organisé du cancer du sein en Moselle a été lancée en 1997.

En 2002, I’association est retenue pour mettre en place le dépistage du cancer colorectal en
Moselle, qui fait ainsi partie des départements pilotes du dépistage du cancer colorectal.

La premiére campagne mosellane de dépistage du cancer colorectal est lancée en 2004 sur le
secteur de Thionville.

L’association est agréée par I’Etat pour gérer les dépistages organisés des cancers et devient

ainsi 1’ Association Mosellane pour le Dépistage des Maladies Cancéreuses (Amodemaces).

6-2-Missions de I’Amodemaces et place au sein du dépistage organisé du
cancer colorectal.

Les structures de gestion départementales telles que I’Amodemaces ont un role fondamental
dans le dépistage organisé du CCR en France.

L’ Amodemaces a éte financée initialement par le Conseil Général de la Moselle, pendant la
période ou la Moselle était département pilote.

Actuellement, le financement de I’association pour le dépistage du cancer colorectal est assuré
par I’Etat et I’ Assurance Maladie (de maniére paritaire).

L’Assurance Maladie prend en charge 1’achat des tests, leur lecture et la rémunération

complémentaire des médecins généralistes.
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L’ Amodemaces compte parmi ses partenaires I’ Assurance Maladie, qui met a sa disposition
le fichier de référence de la population cible, le Conseil Général de la Moselle, le Comité
Départemental de la Ligue contre le Cancer, qui apporte son soutien en particulier dans la

sensibilisation de la population au dépistage, et 1I’Etat.

Les missions des structures de gestion dans le cadre du dépistage organiseé du cancer

colorectal sont les suivantes (74,75) :

e Sensibilisation et information des professionnels de santé.

La formation des médecins généralistes est essentielle pour la réussite du dépistage (139).

Des réunions de formation des médecins ont été organisées par I’Amodemaces avant le début
de la premiére campagne de dépistage mosellane.

Par ailleurs, les médecins généralistes mosellans sont informés des résultats généraux du
dépistage du CCR en Moselle par «La lettre de 1’Amodemaces » (envoyée par
I’Amodemaces a chaque médecin généraliste mosellan tous les 6 mois), et des résultats de

leur patientéle a travers leur bilan d’activité individuel.

e Sensibilisation de la population.

Un document d’information est envoyé a chaque personne invitée, avec la lettre d’invitation.
Cette documentation est un élément favorisant la participation de la population au dépistage
(140).

La campagne de promotion pour le dépistage du CCR est centralisée au niveau national, et
gérée par I'INCA.

Une campagne locale d’affichage a été développée par I’Amodemaces, avec le soutien du

Comité Mosellan de la Ligue contre le Cancer.

e Constitution des fichiers des personnes dépistées.

La structure de gestion constitue le fichier de la population incluse dans le programme de
dépistage a partir des données transmises par 1’ Assurance Maladie.

Les structures de gestion comme 1’Amodemaces doivent obtenir 1’accord de la Commission
Nationale de I’Informatique et des Libertés (CNIL) pour la constitution et la gestion de leur

fichier des personnes invitées et dépistées.
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e Gestion des invitations.

La structure de gestion envoie a la population cible les lettres d’invitation au dépistage, et de

relance en cas de non-réalisation du test.

e Approvisionnement des médecins en tests.

e Communication des résultats des tests aux patients et aux médecins.

e Suivi des personnes dépistées.

e Suivi de la qualité des centres de lecture.

Le taux de positivité du test ne doit pas étre trop élevé, afin d’éviter des coloscopies inutiles.
En Moselle, la lecture des tests est effectuée depuis septembre 2004 par le laboratoire du

centre hospitalier Hospitalor de Forbach.

e Recueil des données transmises par les médecins.

La structure de gestion recueille les fiches de liaison transmises par les médecins généralistes,
et les résultats des coloscopies, adressés par les gastroentérologues (ou les médecins

généralistes).

e Evaluation du programme de dépistage.

Le programme est évalué selon plusieurs critéres de qualité, a partir des données transmises
par les médecins (et le centre de lecture pour la positivité du test) : le taux de participation de
la population, le pourcentage de tests positifs, le pourcentage de coloscopies réalisées chez
les personnes ayant un test positif, le résultat des coloscopies (pourcentage de cancers avec
leur stade de diagnostic, pourcentage et type d’adénomes), le nombre et la nature des

complications des coloscopies.

e Transmission des données a I’INVS.

La structure de gestion est chargée de la remontée des données a I’'INVS, qui évalue le

programme au niveau national.
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L’autre grande mission de I’Amodemaces est I’organisation du dépistage du cancer du sein en

Moselle.

Schéma 2 : La place de ’Amodemaces dans le dépistage organisé du cancer colorectal.
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7-Résultats du dépistage du cancer colorectal en Moselle en 2007 -
2008.

7-1-Méthodologie.

La population cible du dépistage est représentée par les sujets agés de 50 a 74 ans a risque
moyen de CCR, c’est-a-dire sans facteur prédisposant personnel ou familial connu.

Les mosellans agés de 50 a 74 ans, identifiés a partir des fichiers de 1’ Assurance Maladie, ont
¢été invités par I’Amodemaces a se rendre chez leur médecin traitant afin de participer au
dépistage du CCR.

Lors de la consultation, le médecin a remis le test de dépistage par recherche de sang dans les

selles Hémoccult® aux personnes concernées par le dépistage organisé du CCR.

Rappelons les critéres d’exclusion temporaire ou définitive :

- sujets faisant partie des niveaux de risque élevé et tres élevé

- syjets ayant bénéficié¢ d’une coloscopie normale de moins de 5 ans

- présence de symptdmes digestifs pouvant évoquer un cancer colorectal et justifiant d’une
coloscopie d’emblée

- maladie intercurrente grave ou état général excluant momentanément ou définitivement le

dépistage.

Les tests réalisés ont été envoyés au centre de lecture départemental de Moselle (le laboratoire
du centre hospitalier Hospitalor a Forbach).

Les résultats ont ét¢ adressés a la personne ainsi qu’a son médecin traitant. En cas de
positivité du test, le sujet était invité a se rendre chez son médecin afin de programmer une

coloscopie chez un gastroentérologue.

Les résultats du dépistage mosellan (taux de participation de la population, taux de positivité
du test, pourcentage de coloscopies réalisées en cas de test positif, valeur prédictive positive
des adénomes et des cancers, résultats des coloscopies) ont été calculés par 1’Amodemaces
gréce aux informations transmises par les médecins généralistes (exclusions, résultats des
coloscopies), les gastroentérologues (résultats des coloscopies) et le centre de lecture

(résultats des tests).
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7-2-Résultats.

Un total de 271 596 personnes (138 315 femmes et 133 281 hommes) a recu une invitation au
cours de cette période.

Le nombre d’exclusions médicales signalées est de 12 672, soit 4,7 % de I’ensemble des
personnes invitées.

Le taux de participation, en prenant en compte les exclusions médicales, est de 39,3 %.

Il est plus élevé chez les femmes (41,8 %) que chez les hommes (36,7 %).

Le taux de positivité du test est de 2,63 % (2,3 % pour les femmes et 3 % pour les hommes).
Parmi I’ensemble des personnes ayant un test positif, 89 % (88,5 % des femmes et 89,5 % des
hommes) ont réalisé une coloscopie.

La valeur prédictive positive (VPP) représente le taux de sujets chez qui I’on a découvert un
adénome ou un cancer du colon, parmi ceux ayant bénéficié d’une coloscopie.

Elle est de 8,6 % (9,5 % pour les hommes et 7,7 % pour les femmes) pour les adénomes
simples. En ce qui concerne les adénomes avancés, la VPP est de 21,1 % (27, 3 % pour les
hommes et 14, 3 % pour les femmes).

La VPP des adénomes est de 29,7 %.

La VPP des cancers est de 7,3 % (9 % pour les hommes et 5,8 % pour les femmes).

La répartition des cancers decouverts lors des coloscopies en fonction de leur stade est

représentée par le diagramme ci-dessous.

Figure 3 : Répartition des cancers par stade.
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Les cancers in situ et de stade | représentent 46 % de I’ensemble des cancers découverts lors
des coloscopies.

Les résultats présentés ci-dessus ont été disponibles grace aux données de 1I’Amodemaces.

7-3-Commentaires.

Les résultats du dépistage du cancer colorectal en Moselle sur les années 2007 et 2008 sont
globalement conformes aux criteres de qualité du dépistage, hormis en ce qui concerne la

participation.

Les criteres de qualité du dépistage sont :
- un taux de participation a chaque campagne de 50 %,
- un taux de positivité du test entre 2 et 3 %,
- un taux de coloscopies parmi les tests positifs de 90 %,
- une valeur prédictive positive de 10 % pour les cancers, et 30 a 40 % pour les adénomes,

- un taux de stade | supérieur a 40 % parmi les cancers dépistés.

Le taux de positivité du test (2,63 %) se situe entre 2 et 3 %, ce qui permet d’éviter un nombre
trop important de coloscopies a réaliser et de faux positifs.

I1 est plus élevé chez les hommes (3 %) que chez les femmes (2,3 %), du fait de I’incidence
plus élevée des adénomes et des CCR chez les hommes.

Le pourcentage de coloscopies réalisées en cas de test positif (89 %) se rapproche du taux
attendu de 90 %. Il n’y a pas de différence importante en fonction du sexe.

La VPP n’atteint pas 10 % pour les cancers (7,3 %), mais est proche de 30 % pour les
adénomes (29,7 %).

Les VPP des adénomes et des cancers sont nettement plus importantes chez les hommes que
chez les femmes, du fait d’une prévalence plus €levée dans le sexe masculin.

Le taux de cancers in situ ou découverts au stade | est supérieur a 40 % (46 %).
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Le tableau (tableau 4) ci-dessous représente la répartition des cancers en fonction de leur
stade de découverte en cas de symptdmes, et en Moselle lors des coloscopies réalisées apres

un test Hémoccult® positif dans le cadre du dépistage organisé du CCR.

Classification TNM Stade au diagnostic Moselle
(données 2000) (années 2007-2008)
Stades O et | 19 % 46 %
Stade Il 28 % 19 %
Stade 11l 26 % 20 %
Stade IV 22 % 8 %

On constate que les cancers découverts lors du dépistage organisé le sont plus précocement
gue ceux découverts en cas de présence de symptdmes, avec un pronostic qui est donc

meilleur.

Le taux de participation de la population est inférieur a 50 %, taux classiquement considéré
comme nécessaire pour atteindre les objectifs de baisse de mortalité.

Le référentiel européen publié en 2010 préconise quant a lui un taux de participation d’au
moins 45 %.

Cependant, la participation est probablement sous-estimée, car un certain nombre
d’exclusions médicales ne sont pas connues de la structure de gestion. La remontée des
informations en ce qui concerne les exclusions par les professionnels de santé doit étre encore
amélioree.

Les femmes mosellanes participent plus que les hommes au depistage du CCR. Ceci peut
s’expliquer par le fait qu’elles soient plus habituées au dépistage. Le dépistage du cancer du
sein est en effet organisé en Moselle depuis 1997. En outre, s’il n’existe pas encore de
dépistage de masse du cancer du col utérin en Moselle, nombreuses sont les femmes se faisant

régulierement dépister par un frottis cervico-utérin.
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Des résultats de I’ensemble des départements frangais ont été publiés récemment par I’INVS
pour les années 2009-2010, mais portant uniquement sur le taux de participation (141).

Les autres criteres (taux de positivité, taux de coloscopies en cas de test positif,...) n’étant pas
encore disponibles pour cette période, nous avons présente les résultats du dépistage du CCR
en Moselle pour les années 2007-2008, disponibles via 1’Amodemaces.

Selon les chiffres de I’INVS, le taux de participation au dépistage en Moselle pour les années
2009-2010 est de 37 % (34,7 % pour les hommes et 39,2 % pour les femmes).

Toujours selon ’INVS, ce taux était de 40,8 % lors de la premiére campagne, et de 37,6 %
pour les années 2007-2008.

Il est & noter que ce taux de participation, dit « taux INSEE », est calculé en rapportant le
nombre de personnes ayant réalisé le test au nombre de personnes calculé a partir des
estimations locales de projection de I’'INSEE (Institut National de la Statistique et des Etudes
Economiques) moins les personnes exclues.

Il n’est pas comparable au taux calculé par I’Amodemaces, qui se base non pas sur les
estimations de I’INSEE, mais sur les personnes invitées, qui sont issues des fichiers de

populations de la Caisse d’Assurance Maladie.

La participation est donc en légere diminution depuis la premiére campagne, le « taux
INSEE » de participation étant passé de 40,8 % a 37 % pour les années 2009-2010, malgré
une intensification de la campagne médiatique de promotion du dépistage du CCR.

« Mars bleu », une campagne nationale de mobilisation pour le dépistage du CCR pilotée par
I’INCA, se déroule en effet chaque année pendant les mois de mars et avril, depuis 2008.

Le dispositif mis en place comporte une campagne télévisuelle, une campagne radio, une
campagne de presse (dans la presse quotidienne régionale), ainsi qu’une campagne
d’affichage.

On peut espérer que I’effet de ces campagnes médiatiques se fera sentir dans les années a
venir.

La diminution de la participation de la population peut étre expliquée par le fait que certaines
personnes ayant participé initialement au dépistage et ayant eu un test Hémoccult® positif ont
bénéficié d’une coloscopie. Elles sont donc exclues momentanément ou définitivement du
programme. Pour maintenir un niveau de participation similaire ou progresser, il faut donc

convaincre de nouvelles personnes, qui n’ont pas participé au dépistage auparavant.
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Le fait que la participation au dépistage organisé du cancer du sein en Moselle progresse
régulierement depuis quelques années est un motif d’espoir.

Le dépistage du CCR est encore « jeune », et ne bénéficie pas de la tradition de dépistage
individuel du dépistage du cancer du sein.

Il est donc possible qu’il faille encore du temps pour atteindre les objectifs de participation de

la population.
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7-4-Comparaison des résultats du dépistage du cancer colorectal en Moselle
avec les données de la littérature.

7-4-1-En France.

A-Premiéres expériences francaises.

Plusieurs expériences ont €t¢ menées en France avant I’instauration et la généralisation du

dépistage organisé du cancer colorectal.

Une expérimentation a été menée en Aquitaine (81) par les caisses primaires d’Assurance
Maladie.

Le dépistage a été proposé a I’ensemble des bénéficiaires de 1’ Assurance Maladie de 45 a 74
ans. Des prises en charge permettant de retirer gratuitement le test Hémoccult® chez les
et année de naissance).

Apres réalisation du test, le bénéficiaire adressait les plaquettes aux centres d’examens de
santé¢ de Bordeaux ou de Pau pour lecture. Les résultats lui étaient transmis ainsi qu’a son

médecin traitant.

Une autre expérience a été menée dans le Calvados (84) entre 1991 et 1994, impliquant cette
fois les médecins généralistes.

Des réunions d’information des médecins ont eu lieu avant le début du dépistage.

La distribution du test s’est déroulée en plusieurs phases.

Dans un premier temps, le test Hémoccult® a été remis par les médecins généralistes et les
meédecins du travail lors de consultations ordinaires, sans rémunération spécifique (phase 1).
Dans un second temps, une prise en charge a été envoyée a toute personne n’ayant pas réalisé
le test, permettant de retirer le test gratuitement aupres d’un meédecin mais aussi d’un
pharmacien (phase 2).

Une relance postale était adressée 2 mois plus tard a chaque non-participant.

Enfin, dans une circonscription, le test était envoyé directement aux personnes ne 1’ayant pas
réalisé auparavant.

Une fois les prélévements réalisés, les tests étaient adressés a un centre de lecture unique,

I’Institut Régional pour la Santé de Tours.
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Une étude contrélée (6,83), débutée en 1988, a été menée en Bourgogne avec la collaboration
des médecins généralistes.

Ceux-ci ont d’abord regu, par petits groupes, une formation sur le cancer colorectal et son
dépistage.

Le test Hémoccult® a été proposé aux habitants de certains cantons de Sabne-et-Loire.

Les témoins résidaient en Cote-d’Or, dans une population comparable (méme importance,
méme structure démographique, méme incidence du CCR).

Au début de chaque campagne, une lettre d’information, signée par les médecins généralistes
du canton, a été envoyee dans chaque foyer.

Une campagne de presse a été réalisée (presse locale, télévision régionale, radios locales) de
facon concomitante.

Le test de dépistage était soit prescrit sur une ordonnance spéciale par les médecins
généralistes (et rembourse), soit donné directement par ceux-ci.

Aprés quatre mois, le test était envoyé aux personnes n’ayant pas consulté, avec une relance
postale un mois plus tard en 1’absence de réponse.

Aucune restriction alimentaire n’était demandée.

Le test était lu sans réhydratation et la lecture centralisée.

En cas de test négatif, il était reproposé 2 ans plus tard.

Si le test était positif, la personne était invitée a consulter son médecin traitant, qui remplissait
un questionnaire médical a la recherche de symptdmes digestifs et de facteurs de risque
personnels ou familiaux, et prescrivait une coloscopie.

Apreés 11 ans de suivi, la réduction de mortalité par CCR était de 16 % pour les sujets du
groupe dépistage par rapport aux sujets du groupe contrdle (6).

Pour les sujets ayant effectivement participé au dépistage au moins une fois, la réduction de
mortalité par CCR était de 33 %.

Cette expérience a inspiré le dépistage organisé du CCR en France, et est donc celle qui se
rapproche le plus du dépistage en Moselle.

Dans ces 3 études, il était demandé a chaque participant de prélever 2 échantillons de selles
sur 3 selles consécutives, comme dans le dépistage organise actuellement en Moselle et sur
I’ensemble du territoire francais.

En cas de positivité du test, il était proposé au patient la réalisation d’une coloscopie.

Les résultats de ces expériences sont présentés sous forme de tableaux.
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Les résultats mosellans sont ceux des années 2007 et 2008, présentés préalablement et

disponibles via I’Amodemaces.

Tableau 5 : Comparaison des résultats du dépistage organisé du CCR en Moselle avec
ceux obtenus dans plusieurs expériences francaises (6,81,82,84).

Moselle Bourgogne Calvados Aquitaine
Population 271 596 45 642 164 364 720 000
Age 50-74 45-74 45-74 45-74
Durée de suivi 4 11 3 3
(années)
Campagnes 2 6 1 1
Participation (%) 39,3 52.8 43,4 22
(premiere campagne)
Tests positifs 2,63 2.1 2.8 4
(0/0) (premiére campagne)

Coloscopies (%

parmi les tests 89 87 79.4 88
positifs) (ensemble des
campagnes)

VPP cancers (% ) 7,3 9,8 8 6.4
(premiere campagne)

VPP adénomes 29,7 27,5 23.5 25
(%) (premiére campagne)

VPP adénomes

avancés ou >lcm 21,1 17,7 13.5 11

(%) (premiere campagne)

La participation mosellane est inférieure a celle de 1’étude bourguignonne, seule expérience
frangaise ou le taux de participation a dépassé les 50 %.

Il n’y a pas de différence majeure de participation entre la Moselle et 1’expérience du
Calvados.

La participation est nettement moins importante dans 1’étude réalisée en Aquitaine.

I est notable de souligner I’influence du médecin généraliste sur la participation en France.
En effet, on retrouve une participation faible en Aquitaine, ou le test était retiré chez le

pharmacien, et dans une expérimentation ou les médecins traitant n’étaient pas impliqués.
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En ce qui concerne la participation en fonction du sexe, elle est plus importante chez les
femmes que chez les hommes, en Moselle comme dans les études bourguignonne et du

Calvados (cette donnée n’est pas disponible dans 1’¢tude réalisée en Aquitaine).

La positivité du test Hémoccult® se situe entre 2 et 3 % en Moselle, en Bourgogne et dans le
Calvados (ce qui est conforme aux critéres de qualité du dépistage).

Elle est un peu plus élevée en Aquitaine (4 %).

Le taux de coloscopies réalisées en cas de test positif en Moselle (89%) se rapproche des
critéres de qualite (90%), et est comparable aux résultats des études réalisées en Bourgogne et
en Aquitaine.

Ce taux est inférieur dans I’expérience du Calvados (79,4 %).

La valeur prédictive positive (VPP) représente le taux de lésions détectées (adénomes ou
cancers) parmi I’ensemble des coloscopies réalisées.

Les VPP des adénomes et des cancers en Moselle sont proches des valeurs retrouvées dans les
3 études francaises.

La VPP des adénomes avancés est cependant plus élevée en Moselle (21,1%) qu’en
Bourgogne (17,7%), et surtout que dans le Calvados (13,5 %) et en Aquitaine (11%)

Ceci peut en partie s’expliquer par le fait que dans ces 3 études sont comptabilisés seulement

les adénomes de taille égale ou supérieure a 1 cm, et pas I’ensemble des adénomes avancés.

Tableau 6 : Stade des cancers découverts lors des coloscopies réalisées apres positivité
du test en Moselle et dans les études francaises (%) (82).

Stade TNM Moselle Bourgogne Calvados Aquitaine
(premiére campagne)
Oetl 46 52 51.9 47
2 19 26 23.1 28
3 20 17 23.1 12
4 8 4 1.9 5

La répartition des cancers en fonction de leur stade de découverte en Moselle est comparable

avec les résultats des premieres expériences francaises.
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B-Autres départements pilotes.

Nous allons comparer a présent les résultats du dépistage organisé du CCR en Moselle aux
données recueillies par I’INVS auprés de 17 autres départements pilotes sur les années 2007
et 2008 (142).

La Moselle et ces 17 autres départements avaient terminé leur deuxieme campagne depuis
plus d’un an au moment du recueil des données.

Pour la Moselle, il est a noter que ces données different 1égérement de celles présentées
précédemment dans le chapitre 7-2.

Cela s’explique par une méthode de calcul différente du taux de participation, qui a été
calculé par 'INVS selon le taux INSEE.

En outre, les résultats ne sont pas figés et peuvent légérement varier en fonction du moment
de recueil des données.

Contrairement aux premieres expériences francaises, ou la méthodologie du dépistage

différait en fonction des études, celle-ci était similaire dans tous ces sites pilotes.

Le taux moyen de participation de la population au dépistage des départements pilotes pour
les années 2007-2008 était de 39,6 %.

Il variait de 24,1 % (dans ’Hérault) a 54,2 % (en Céte d’Or).

Ce taux était égal a 37,6 % en Moselle. La participation mosellane est donc proche de la

moyenne des sites pilotes.

Les résultats sur la qualité des tests et la détection des Iésions sont présentés sous forme de
tableau, et, selon les indicateurs, pour 14 & 16 départements.

Ces données sont présentées selon qu’il s’agit d’un premier dépistage des personnes dans le
programme, ou d’un dépistage subséquent.

Les valeurs prédictives positives (VPP) représentent le pourcentage de Iésions (cancers ou

adénomes) détectées en cas de réalisation d’une coloscopie.
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Tableau 7 : Comparaison des résultats du dépistage du CCR en Moselle par rapport aux
résultats de 14 a 16 départements pilotes pour les années 2007-2008 (142).

Moselle Sites pilotes
Premier test Test Premier test Test
subséquent subséquent

Positivité du test (%) 2,9 2,6 2,6 2,5

Coloscopies (pourcentage 83,9 90,3 79,8 85,9
parmi les tests positifs)

VPP adénomes (%) 27,2 28,8 33,6 32,1
VPP cancers (%) 8,4 6,1 8,4 7,0

La positivité du test est légérement supérieure quand le dépistage est réalisé pour la premiére
fois.

La prévalence des lésions dans la population est en effet moins importante lors de la
réalisation du second test, un certain nombre de cancers et d’adénomes ayant déja été détectés
par le premier.

Le pourcentage de coloscopies réalisées en cas de test positif est supérieur en Moselle, par
rapport aux autres départements. Il est plus important lorsque le dépistage est réalisé pour la
seconde fois. On peut penser que les personnes ayant réalisé deux fois le dépistage sont plus
« motivées ».

Les résultats des VPP des cancers et des adénomes en Moselle sont comparables avec ceux

des autres départements pilotes.

Les résultats mosellans sont donc concordants avec ceux des autres départements pilotes.
Pour I’ensemble de ces sites pilotes, les principaux indicateurs de qualité sont conformes aux

référentiels, hormis pour la participation, qui n’est pas encore suffisante.
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7-4-2-Hors de France.

A-Essais prospectifs.

Nous allons maintenant comparer les résultats mosellans aux 3 principaux essais randomisés

contrlés réalisés en Europe et aux Etats-Unis d’Amérique.

L’étude danoise (5, 91, 143) a débuté en 1985, aupres de 61 933 sujets agés de 45 a 75 ans.

30 967 personnes ont été randomisees dans le groupe dépistage, et 30 966 dans le groupe

témoin.

Le test Hémoccult® a été envoyé de facon biennal par voie postale, avec une lettre de
consignes.

Un régime était recommandé afin de diminuer la proportion de faux positifs et de faux
négatifs : arrét de la vitamine C, des médicaments contenant du fer, des AINS (et notamment
de I’aspirine), de la viande rouge et de certains végétaux pendant 2 jours au moins avant la
réalisation du test.

Le test était lu sans réhydratation.

Deux lettres de rappel étaient envoyées lors de la premiere campagne en cas de non réponse,
et un rappel supplémentaire était envoyé lors des campagnes suivantes.

9 campagnes ont été réalisées entre 1985 et 2002.

Dans le groupe dépistage, il existait une réduction significative de la mortalité par CCR de 18
% apres 5 campagnes, de 15 % apres 13 ans de suivi et 7 campagnes, et de 11 % apres 17 ans
de suivi et 9 campagnes.

La diminution du bénéfice au cours du temps s’explique par la diminution du nombre de
personnes dépistées, seuls les participants a la premiére campagne étant invités aux
campagnes suivantes.

La réduction du risque de decés par CCR était de 43 % chez les personnes ayant participé aux

9 campagnes.

L’étude anglaise (4,92) débutée en 1981, a également évalué un dépistage par test
Hémoccult® biennal, non réhydraté. Elle a concerné plus de 152 000 personnes de 45 a 74
ans (75 253 dans le groupe dépistage et 74 998 dans le groupe témoin).
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Le test a été envoyeé avec une lettre explicative par le médecin traitant. Une lettre de rappel
était envoyée en cas de non reponse.

Une restriction alimentaire était demandée seulement en cas d’interprétation difficile du test.
Les campagnes de dépistage ont été interrompues en 1995.

La réduction de mortalité par CCR a été de 13 % dans le groupe dépistage aprés un suivi de
11,7 années, et de 27 % pour les personnes ayant effectivement réalisé le dépistage.

L’essai ameéricain (90,144) réalisé dans le Minnesota a inclus 46 551 volontaires agés de 50 a
80 ans. Il a débuté en 1975.

Ces personnes ont été randomisées en 3 groupes : un groupe de dépistage annuel, un groupe
de dépistage biennal, et un groupe témoin.

Une restriction alimentaire a été demandée pendant les 24 heures précédant la réalisation du
test.

La plupart des tests était lu aprés réhydratation.

Le dépistage a été arrété en 1992.

Aprés 18 ans de suivi, la réduction de mortalité par CCR était de 33 % dans le groupe de
dépistage annuel, par rapport au groupe témoin, et de 21 % dans le groupe de dépistage
biennal, par rapport au groupe témoin.

Les résultats exposés ci-dessous sont ceux du dépistage biennal, hormis pour les VPP, ou les

résultats des 2 groupes (dépistage annuel et dépistage biennal) ont été combinés.

Comme pour le dépistage du cancer colorectal en Moselle, il était demandé dans ces 3 études
de prélever 2 échantillons de selles sur 3 selles consécutives.

Une coloscopie était proposée en cas de test positif.

Les résultats de ces études étrangeres sont présentés sous forme de tableau.

Les résultats mosellans sont ceux des années 2007 et 2008, présentés préalablement dans le

chapitre 7-2.

86



Tableau 8 : Comparaison des résultats observes en Moselle par rapport aux principaux

essais randomises menés en Europe et aux USA (4,90,91,92,101,143,144).

Moselle Danemark Angleterre Minnesota
Population 271 596 61 933 152 850 46 551
Age 50-74 45-75 45-74 50-80
Campagnes 2 9 3-6 6
Durée de suivi 4 17 11,7 18
(années)
Participation (%) 39,3 67 53.4 78,4
(premiére campagne) | (premiére campagne) (moyenne sur les 6
campagnes)
2,4
(nqp réhydraté,
Positivité du test 2,63 1,0 2.1 premiere campagne)
(0/0) (premiere campagne) | (premiére campagne)
9,8
(réhydraté, premiere
campagne)
Coloscopies
(% parmi les 89 893 - 84
tests positifs) (premiere campagne) (ensemble des
campagnes)
5,6
(non réhydraté,
ensemble des
VPP cancers (%) 7,3 17.2 9.9 campagnes)
(premiére campagne) (premiére campagne) pag
2,2
(réhydraté, ensemble
des campagnes)
VPP adénomes 29,7 - 37.2 6.0-11.0
(%) (premiéere campagne) (réhydraté, ensemble
des campagnes)
VPP adénomes 21,1 31.6 - -

avancés ou >lcm
(%)

(premiére campagne)
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La participation a été plus importante lors des essais européens, que pendant le dépistage
organisé mosellan.

Pourtant, au Danemark et en Angleterre, le test a été envoyé directement par voie postale.
Nous avons vu qu’en France, la participation était faible si le test n’était pas distribué par le
meédecin traitant.

De plus, dans I’étude danoise, une restriction alimentaire était demandée, ce qui aurait plutdt
tendance a faire diminuer la participation de la population.

Ces variations sont probablement dues a des différences socio-culturelles entre la France et
les pays d’Europe du Nord.

I1 est difficile de faire une comparaison avec 1’étude américaine, ou la participation est trés
forte, mais sur une population de volontaires, donc non représentative de la population
générale.

Il est & noter que la différence de participation selon le sexe est retrouvée également dans les
essais danois et britannique : les femmes participent plus que les hommes.

La positivité du test en Moselle est comparable au résultat de I’étude anglaise.

Elle est moins élevée au Danemark, ou les restrictions alimentaires demandées ont diminué le
nombre de faux positifs.

Dans I’étude du Minnesota, la positivité du test est comparable a celle du dépistage mosellan
quand le test n’est pas réhydraté. La positivité est plus élevée en cas de test réhydraté.

La réhydratation augmente la sensibilité du test, mais augmente également le nombre de faux
positifs. En outre, le nombre de coloscopies a réaliser en cas de test réhydraté est élevé et ne
convient pas a un dépistage de masse.

Le taux de coloscopies parmi les tests positifs en Moselle est comparable avec les résultats

des études étrangéres.

La valeur prédictive positive (VPP) des adénomes et des cancers en Moselle représente le
taux de Iésions découvertes parmi I’ensemble des coloscopies réalisées.

La définition est differente dans les essais étrangers, ou la VPP représente le taux de lésions
détectées parmi I’ensemble des tests positifs.

Comme le pourcentage de coloscopies réalisées en cas de test positif en Moselle est élevé (89

%), le biais n’est pas trop important.
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Les résultats des VPP en Moselle sont globalement comparables avec les résultats de 1’étude
britannique.

La VPP des cancers est nettement plus élevée dans 1’étude danoise. Les mesures de restriction
alimentaire augmentent en effet la VPP, en diminuant le nombre de faux positifs.

A contrario, la VPP des cancers et des adénomes est nettement diminuée dans 1’étude

américaine, quand le test est réhydraté, du fait du nombre plus important de faux positifs.

Il est a noter que nous n’avons pas présenté les résultats d’une autre étude controlée, réalisée
en Suéde (100). Elle incluait des sujets de 60 a 64 ans, et le test de dépistage, envoyé par la
poste, n’a été réalisé que 2 fois. Le test était lu apres réhydratation partielle lors de la premiére
campagne, et réhydratation compléte lors de la seconde.

La réduction de mortalité par CCR dans le groupe dépistage a été de 16 % apres un suivi de

15 ans environ (101).

B-Panorama des différents programmes de dépistage du cancer colorectal.

a) En Europe.

Peu de pays européens se sont dotés d’un dépistage de masse du CCR par recherche de sang
dans les selles, organisé et généralisé sur tout le territoire national (ou en cours de

généralisation), comparable au dépistage frangais.

Le Royaume-Uni a un programme de dépistage par recherche de sang dans les selles via
Hémoccult®, généralisé depuis 2009 (96).

Il concerne en Angleterre le groupe d’age 60-74 ans (depuis 2010), et en Ecosse la tranche
d’age 50-74 ans.

Le programme est organisé autour de 5 grands centres a travers le pays, avec une vingtaine de
centres locaux de dépistage assignés pour chacun d’eux.

Chaqgue grand centre a la responsabilité d’envoyer le test de dépistage directement a chaque
sujet, d’envoyer le résultat aux personnes ainsi qu’a leur médecin traitant, et d’organiser une
visite de suivi en cas de test positif.

Le test est envoyé tous les 2 ans. Une coloscopie est proposée en cas de test positif.

Les médecins généralistes sont moins impliqués que dans le programme francais.
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La Finlande a initié un programme de dépistage par recherche de sang dans les selles depuis
2004, selon un schéma d’invitation graduelle (145).

La population cible, agée de 60 a 69 ans, n’a pas été invitée dans son ensemble initialement.
Elle a été randomisée en 2 groupes : un groupe dépistage et un groupe témoin.

Le test Hémoccult® est envoyé tous les 2 ans aux individus du groupe dépistage. La
participation de la population est élevée (70,8 %) (146).

L’Allemagne a ¢été le premier pays européen, en 1976, a introduire un programme de
dépistage du CCR (96,97).

Celui-ci était basé sur une recherche de sang annuelle dans les selles.

Le médecin était rémunéré pour chaque acte de dépistage, a condition qu’il réalise également
un toucher rectal.

Depuis 2002, un dépistage par coloscopie a été mis en place.

Chaque sujet a partir de 55 ans se voit proposer une coloscopie, avec une seconde coloscopie
proposée 10 ans plus tard en I’absence de 1ésion découverte lors de la premicre.

En alternative, pour les personnes ne voulant pas subir un examen coloscopique , un dépistage
par recherche de sang dans les selles est possible a partir de 50 ans, de fagon annuelle jusqu’a
55 ans, puis tous les 2 ans apres 55 ans. Une coloscopie est proposée en cas de test positif.

Jusqu’ici, la participation de la population au dépistage a été faible.

L’ Ttalie a lancé une campagne nationale de dépistage du CCR en 2005 (96,97).

L’application a été confiée a chaque région, avec le soutien financier de I’Etat.

Le choix de la méthode de dépistage a également été confié aux autorités de santé de chaque
région.

Pour D’instant, le dépistage a été mis en place dans 11 des 21 régions italiennes,
principalement dans le nord industriel du pays.

Presque toutes les régions ont choisi comme méthode de dépistage un test immunologique de
recherche de sang dans les selles. Une coloscopie est indiquée en cas de test positif.

Seul le Piémont a choisi un dépistage par rectosigmoidoscopie flexible.
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La République Tchéque a été 1'un des premiers pays a débuter un programme national de
dépistage du CCR (97).

Le dépistage était proposé initialement aux personnes asymptomatiques de plus de 50 ans, par
recherche de sang occulte dans les selles via un test au garac.

La participation était faible (environ 20 %).

Pour augmenter la participation, le dépistage par coloscopie est maintenant proposé en
alternative a la recherche de sang dans les selles.

La plupart des autres pays d’Europe de I’Est ne dispose pas d’un dépistage généralisé¢ du
CCR.

En Espagne, il n’y a pas de programme national de dépistage du CCR (96).

Le principal obstacle est la grande hétérogénéité des systemes de santé entre les différentes
régions espagnoles.

Quelques programmes pilotes se développent au niveau régional, de facon non coordonnée.

Le Portugal ne présente pas non plus de dépistage organiseé, généralisé au niveau national.

En Belgique, un programme de dépistage du CCR par recherche de sang dans les selles a été
mis en place depuis 2009 en Wallonie, utilisant le test Hémoccult®.
Des études pilotes utilisant un test immunologique de recherche de sang dans les selles sont

en cours dans la partie flamande du pays.

Aux Pays-Bas, plusieurs études sont en cours, comparant différentes méthodes de dépistage
(tests de recherche de sang dans les selles, test de recherche d’ADN tumoral dans les selles, et
méthodes endoscopiques) (97).

Les autorités attendent les résultats de ces essais avant de recommander une méthode de
dépistage.

La Pologne est le seul Etat européen ou il existe un programme de dépistage reposant
uniguement sur la coloscopie (98).
Ce programme a ét¢ lancé en 2000, et s’adresse aux personnes asymptomatiques agées de 50

a 66 ans.
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Plusieurs pays du nord de I’Europe (Norvege, Sueéde, Islande, Pologne, Pays-Bas) évaluent le
dépistage par coloscopie, a travers une grande étude controlée.

b) Aux Etats-Unis d’ Amérique et dans le Monde.

L’incidence du CCR aux Etats-Unis diminue, et son pronostic est meilleur qu’en Europe.

Le dépistage du CCR aux Etats-Unis s’est développé plus tot et de fagon plus importante que
dans les pays européens.

Il n’y a pas de dépistage uniforme et généralisé ressemblant aux modéles francais et
britannique, mais il existe plusieurs types de programmes et plusieurs alternatives de
dépistage possibles.

C’est un dépistage « a la carte », pouvant s’effectuer selon diverses modalités, méme si la
coloscopie est souvent en premiére ligne.

Ainsi, une coloscopie de dépistage, prise en charge par le Régime Fédéral d’Assurance
Maladie (Medicare), est proposée depuis 2001 aux sujets de plus de 65 ans (99).

Par ailleurs, la plupart des Etats dispose d’une législation s’assurant que le dépistage du CCR
est pris en charge par les complémentaires santé (20).

En outre, des programmes existent, au niveau fédéral et au niveau de plusieurs Etats, pour
permettre le dépistage chez les personnes de 50 a 64 ans, a bas revenus, non ou mal assurées
(147).

Il est a noter qu’il existe des divergences dans les recommandations, au niveau des sociétés
savantes.

Le College Américain de Gastroentérologie recommande préférentiellement la coloscopie
comme méthode de dépistage, tous les 10 ans a partir de 50 ans, avec comme alternatives une
sigmoidoscopie flexible tous les 5 a 10 ans, ou un coloscanner tous les 5 ans, ou un dépistage
par test immunologique de recherche de sang dans les selles (148).

L> U.S. Preventive Service Task Force (USPSTF) recommande comme méthodes de
dépistage la coloscopie, ou la rectosigmoidoscopie flexible, ou la recherche de sang dans les
selles (149).

L’U.S. Multi-Society Task Force on Colorectal Cancer, le College Américain de Radiologie
et la Société Ameéricaine de Cancérologie proposent a partir de 50 ans la réalisation d’une

coloscopie tous les 10 ans, ou d’une sigmoidoscopie flexible tous les 5 ans, ou d’un lavement
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baryté tous les 5 ans, ou d’un coloscanner tous les 5 ans, ou d’une recherche annuelle de sang

dans les selles, ou d’un test de recherche d’ADN fécal altéré (150).

Au Canada, il n’y a pas de politique de dépistage du CCR au niveau national. Chaque
province adapte le dépistage en fonction de ses possibilités (151).

Le Japon dispose d’un programme national de dépistage du CCR depuis 1992, basé sur

I’utilisation de tests immunologiques de recherche de sang dans les selles (20,151).

Parmi les autres pays d’Asie, des programmes pilotes sont en place a Taiwan (par recherche
de sang dans les selles) et a Hong Kong (par coloscopie) (20).

Des recommandations nationales sont disponibles en Corée du Sud et a Singapour.

La plupart des pays asiatiques ne dispose pas de programme de dépistage du CCR, ni de

recommandations.

Enfin, un programme national de dépistage organisé du CCR a débuté en Australie en 2006,
apres des expériences pilotes (entre 2002 et 2004).
Ce programme repose sur un test immunologique de recherche de sang dans les selles.

Comme en France, les médecins généralistes y jouent un réle important (152).
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8-Le médecin généraliste et le dépistage organisé du cancer
colorectal en Moselle.

8-1-Roles et place du meédecin généraliste dans le dépistage organisé du
cancer colorectal.

Le médecin généraliste a un réle indispensable dans le programme de dépistage francais du

cancer colorectal. Il est placé au coeur du dispositif (74,137).

En fonction de I’interrogatoire et du dossier médical du patient, le médecin décide de son
inclusion ou pas dans le programme de dépistage organisé du CCR.

Le patient est exclu définitivement du programme et réorienté vers une autre stratégie en cas
d’appartenance a un groupe a risque élevé ou tres élevé de CCR.

En cas de signes ou symptomes cliniques digestifs, une coloscopie s’impose d’emblée.

Le patient est temporairement exclu s’il a bénéficié d’une coloscopie compléte normale
depuis moins de 5 ans. Si le sujet n’est pas en mesure de bénéficier d’une coloscopie en raison
de son état de santé, il est préférable de différer ou d’ajourner définitivement la proposition du
dépistage organise.

Le meédecin remet le test a la personne éligible, lui explique les modalités pratiques de
réalisation du test, s’assure de sa bonne compréhension, et I’informe de la signification des
résultats et de la conduite a tenir en cas de test positif.

Le médecin traitant essaie de convaincre son patient de réaliser le test, sans le contraindre.

85 % des tests remis par les médecins généralistes sont réalisés par les patients, alors que
seulement 15 % des tests sont réalisés en cas d’envoi par la poste.

Les explications du médecin généraliste entrainent également une diminution du nombre de
tests non interprétables.

En cas de test positif, le médecin généraliste est chargé de convaincre son patient de réaliser
une coloscopie. Il I’oriente vers un gastroentérologue pour la réalisation de cet examen.

Le médecin traitant participe a 1’évaluation du programme de dépistage, en signalant a la
structure de gestion les personnes auxquelles il a remis un test, celles I’ayant refusé, et les
exclusions médicales a 1’aide d’une fiche de liaison.

Enfin, les médecins généralistes gérent les cancers d’intervalle, qui surviennent malgré un

test négatif, entre 2 dépistages.
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8-2-Etude aupres de médecins généralistes mosellans.

8-2-1-Objectifs.

Evaluer le ressenti des médecins généralistes mosellans par rapport au dépistage organisé du
cancer colorectal en Moselle, et voir s’il existe des différences d’opinion en fonction de 1’age,

du sexe et du lieu d’exercice.

8-2-2-Méthodologie.

A-Type d’enquéte.

Il s’agit d’une enquéte d’opinion par auto-questionnaire.

B-Population cible.

Des meédecins généralistes présents lors de séances de formation de 1’Association Médicale

Mosellane de Perfectionnement Post Universitaire (AMMPPU).

C-Le guestionnaire.

Ce questionnaire est anonyme et comporte 12 items (Annexe 13).

Les caractéristiques démographiques des médecins (age, sexe, caractére urbain, rural ou semi-
rural de leur lieu d’exercice) sont demandées dans le premier item.

Les items 2, 3, 5 et 6 abordent les principes généraux du dépistage du CCR et le test
Hémoccult®.

Les items 4 et 10 concernent 1’organisation mosellane du dépistage.

Les items 7 et 8 abordent les aspects plus pratiques du dépistage du CCR.

L’item 9 est consacré a 1’opinion qu’ont les médecins généralistes de 1’adhésion de leurs
patients au dépistage du CCR.

L’item 11 compare I’avis des médecins géneralistes sur le dépistage du CCR, par rapport aux
dépistages des cancers du sein, de la prostate et du col de ["utérus.

Dans le dernier item, il leur est demandé s’ils participent eux-méme au dépistage du CCR.

Presque toutes les questions sont fermées, afin de simplifier I’analyse des résultats.
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D-Déroulement de I’étude.

Le questionnaire a été distribué¢ dans différentes sections de I’AMMPPU, lors de séances de
formation dont 1’objet n’était pas en rapport avec le dépistage du cancer colorectal (hormis
lors d’une séance).

L’accord téléphonique du médecin responsable de chaque section était recueilli auparavant.
Avant le début de chaque séance, une information orale au sujet de 1’objectif de ce travail
était donnée aux médecins présents.

Puis le questionnaire était remis aux médecins généralistes avec leur accord, et récupéré
quelques minutes apres (juste avant le début de chaque formation).

Il était bien précisé que le questionnaire était destiné aux seuls médecins généralistes, des
médecins spécialistes d’organe ou des professionnels para-médicaux pouvant étre présents
lors de ces formations.

Ce questionnaire a été distribué sur une période s’étalant d’avril 2010 a février 2011.

Les sections mosellanes dans lesquelles cette étude a été réalisée sont les suivantes : Bitche,
Forbach, Metz, Saint-Avold, Sarreguemines, section de la vallée de la Nied, section de la

vallée de 1’Orne, section de la vallée du Saulnois, Thionville-Hayange.

E- Analyse statistique.

Les statistiques ont été faites en pourcentages.
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8-2-3-Résultats.
84 questionnaires ont été récupérés (la quasi-totalité des questionnaires distribués).

81 ont été analysés, 2 ayant été remplis par des médecins retraités et un par un médecin

meurthe-et-mosellan.

Item 1 : Profil des médecins répondants.

e Selon le sexe :

Hommes 50 (61,7 %)
Femmes 31 (38,3%)

Le ratio homme/ femme est de 1,61.

e Selon le lieu d’exercice :

Rural 25 (30,9 %)
De ville 25 (30,9 %)
Semi-rural 28 (34,6 %)

Pasderéponse 1 (1,2%)

Autres réponses 2 (2,4%) (MG remplacants) : « Variable », « De ville et semi rural »
64 % des médecins exercant en ville ont plus de 50 ans, ainsi que 68 % des médecins en zone
rurale et 67,9 % en zone semi-rurale.

8 % des médecins exercant en ville ont moins de 40 ans, ainsi que 4 % des médecins en zone
rurale et 7,1 % en zone semi-rurale.

Parmi les médecins qui exercent en zone rurale, 60 % sont des hommes, tout comme 75 %
des médecins qui exercent en zone semi-rurale. Ce pourcentage tombe a 52 % en zone

urbaine.

e Selon ’age:

<30 ans 1 (1,2%)
30-40 ans 6 (7,4 %)
40-50 ans 22 (27,2 %)
50-60 ans 38 (46,9 %)

>60 ans 14 (17,3 %)

Sur les 81 médecins répondants, 52 (64,2%) ont plus de 50 ans et 7 (8,6%) moins de 40 ans.
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Parmi les médecins de plus de 50 ans, 80,8 % sont des hommes. Parmi les répondants ayant
entre 40 et 50 ans, 68,2 % sont des femmes, et 31,8 % sont des hommes. Parmi les médecins
de moins de 40 ans, 85,7 % sont des femmes.

Sur les 50 hommes, 42, soit 84 %, ont 50 ans ou plus. Un seul homme a moins de 40 ans.

Sur les 31 femmes, 10, soit 32,3 %, ont 50 ans ou plus. 6 femmes, soit 19,3 %, ont moins de
40 ans.

Les 14 médecins de plus de 60 ans sont tous des hommes.

Figure 4 : Répartition des médecins en fonction du sexe.

O Hommes
B Femmes

Figure 5 : Répartition des médecins en fonction de leur lieu d'exercice.

O Rural
B De ville
0O Semi-rural
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Figure 6 : Répartition des médecins en fonction de I'age.

O0<30 ans

0 30-40 ans
0 40-50 ans
0 50-60 ans

B >60 ans

Figure 7 : Répartition des médecins par sexe en fonction de

I'age.

>60 ans

50-60 ans

40-50 ans

30-40 ans

<30 ans

B Femmes
O Hommes
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Item 2 : En tant que médecin généraliste, pensez-vous que le dépistage du cancer colorectal
fasse partie de votre mission ?

Oui 80 (98,8 %)
Non 0
SO 0

Pas de réponse 1 (1,2 %)

Figure 8 : Pourcentage de MG estimant que le dépistage du CCR fait
partie de leur mission.
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Oui Pas de réponse

Item 3 : Pensez vous que le programme de dépistage organisé du cancer colorectal par
recherche de sang dans les selles via H&émoccult® puisse faire baisser la mortalité par cancer
colorectal ?

Oui 79 (97,5%)
Non 1 (1,2%)
SO 1 (1,2%)

Figure 9 : Pourcentage de MG estimant que le dépistage peut
faire baisser la mortalité par CCR.
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Item 4 : Etes vous satisfait de I’organisation de la campagne mosellane de dépistage du cancer
colorectal ?

Oui 72 (88,9 %)
Non 5 (6,2 %
SO 4 (4,9 %)

Figure 10 : Pourcentage de MG satisfaits de I'organisation de
la campagne mosellane.

Oui Non SO

Item 5 : Avez vous confiance dans le test de recherche de sang dans les selles Hémoccult®

(test au gaiac) ?

Oui 69 (85,2 %)
Non 6 (7,4%)
SO 5 (6,2%)
Autre réponse 1: «oui/non» (1,2 %)

Figure 11 : Pourcentage de MG ayant confiance dans le test
Hémoccult.

Oui Non SO Autre réponse
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Item 6 : Seriez-vous plus convaincu par une autre méthode de dépistage ?

Oui 11 (13,6 %)
Non 44 (54,3 %)
SO 22 (27,2 %)

Pas de réponse 3 (3,7 %)
Autre réponse 1 : «tout dépend de I’attente » (1,2 %)

Si oui, laquelle ?

-coloscopie : 3

-tests immunologiques : 2
-test plus sensible : 1

-« meéthode a venir » : 1
-pas de réponse : 4

Iltem 7: En pratique, trouvez-vous le dépistage du cancer colorectal par Hémoccult®
compliqué ?

oui 5 (62%)
Non 76 (93,8 %)
SO 0

Item 8 : Trouvez vous le dépistage du cancer colorectal chronophage ?

Oui 8 (9,9%) (uncommentaire : « un peu »)
Non 72 (88,9 %)
SO 1 (1,2%)

Si oui, est-ce un obstacle a sa réalisation ?

Oui 1
Non 7

Figure 12 : Pourcentage de MG trouvant le dépistage par Hémoccult
compliqué.
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Figure 13 : Pourcentage de MG trouvant le dépistage du CCR
chronophage.

oul NON SO

Figure 14 : Pourcentage de MG trouvant le dépistage du CCR
chronophage ou compliqué.

oso
B Non
O Oui

Chronophage Compliqué
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Item 9 : Trouvez vous que le dépistage du cancer colorectal suscite 1’adhésion des patients ?

Oui 68 (84 %)
Non 6 (7,4 %)
SO 4 (49%)

Autres réponses 3 : « plus ou moins » (3,7 %)

Figure 15 : Pourcentage de MG estimant que le dépistage du CCR suscite
I'adhésion des patients.

Ooul NON SO "Plus ou moins"

Item 10 : Vous trouvez vous suffisamment informés des résultats du dépistage organisé du
cancer colorectal en Moselle ?

Oui 71 (87,7 %)
Non 4 (4,9 %)
SO 4 (4,9 %)

Pas de réponse 2 (2,5 %)

Item 11 : Considérez-vous le dépistage organisé du cancer colorectal par recherche de sang
dans les selles comme un acte majeur de prévention, au méme titre gue

- le dépistage du cancer du sein ?

Oui 78 (96,3 %)
Non 3 (3,7 %)
SO 0

104



- le dépistage du cancer de la prostate ?

Oui 63 (77,8 %)
Non 8 (9,9 %)
SO 8 (9,9 %)

Pas de réponse 1 (1,2 %)
Autre réponse  : « autre problématique » (1,2 %)

- le dépistage du cancer du col utérin ?

Oui 75 (92,6 %)
Non 5 (6,2 %)
SO 1 (1,2 %)

Item 12 : Participation des médecins généralistes au dépistage.

Parmi les 81 médecins généralistes de cette étude, 52 (64,2 %) ont 50 ans ou plus.

Sur les 52, 33 (63,5 %) ont réalisé le dépistage du cancer colorectal, 9 (17,3 %) ne 1’ont pas
réalisé et 10 (19,2 %) ne sont pas éligibles.

42 médecins sont éligibles au dépistage.

En tenant compte des exclusions médicales (personnes non éligibles), la participation est de
78,6 % .

La participation est de 83,9 % pour les médecins ayant entre 50 et 60 ans, et de 63,6 % pour
les médecins de plus de 60 ans.

La participation est de 75 % pour les médecins exercant en zone rurale, 73,3 % pour les
médecins exercant en ville et 86,7 % pour ceux exercant en zone semi-rurale.

100 % des femmes, et 73,5 % des hommes éligibles ont participé au dépistage.
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Figure 16 : Pourcentage de participation des MG au dépistage.

Générale Hommes Femmes
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8-2-4-Discussion.

A-Limites et faiblesses de 1’étude.

Il existe un biais de sélection. Les médecins ayant répondu a notre questionnaire participent a
des séances de formation continue, et ne sont pas représentatifs de 1’ensemble des médecins
généralistes mosellans.

La facon « directive » (oui/non) dont les questions sont posées, et le manque de temps de
réflexion pour les médecins (quelques minutes), constituent également une des faiblesses de
cette enquéte. Cependant, étant donnée la méthodologie choisie, nous disposions de peu de
temps avant le début de chaque séance et pouvions difficilement proposer un autre type de
guestionnaire.

Par ailleurs, I’effectif limité n’a pas permis d’évaluer s’il existe des différences d’opinion sur
le dépistage du CCR en fonction de 1’age, du sexe et du lieu d’exercice des médecins.
D’autres faiblesses nous sont apparues pendant I’analyse des questionnaires.

Comme nous allons le voir, certaines questions peuvent sembler ambigués ou mal posées.
D’autres questions auraient mérité d’étre posées. Ainsi, nous ne savons pas combien de
médecins ont réellement distribué le test : nous n’avons donc pas pu confronter 1’opinion des
médecins répondeurs a leur pratique réelle du dépistage.

En outre, nous aurions pu demander aux MG s’ils ont participé aux séances de formation
délivrées par I’Amodemaces, afin d’évaluer I’impact de la campagne de formation des MG.

Il aurait également €té intéressant de demander aux MG s’ils prennent I’initiative de parler
spontanément du dépistage aux patients concernes.

Il n’y a pas non plus d’item évoquant I’adhésion des patients a la réalisation de la coloscopie
en cas de test positif, ou les éventuelles difficultés du médecin pour convaincre ses patients
ayant un test Hémoccult® positif de réaliser une coloscopie.

Il apparait enfin que le caractére rural, semi-rural ou urbain du lieu d’exercice des médecins

n’a pas été défini.

B-Les résultats de 1’étude.

a) Lapopulation.

La majorité des médecins ayant répondu au questionnaire sont de sexe masculin.
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La part des femmes dans notre étude (38,3%) est comparable aux chiffres de 1’Observatoire
National de la Démographie des Professions de Santé (ONDPS), selon lesquels la proportion

de femmes exercant la médecine genérale en France était de 35,3% en 2008 (153).

Dans notre étude, 64,2 % des médecins ont 50 ans ou plus, et seulement 8,6 % moins de 40
ans. D’apres le Conseil National de I’Ordre des Médecins, en 2009, la moyenne d’age des
médecins genéralistes mosellans libéraux était de 51 ans, et la proportion des 55 ans et plus
était de 38 %.

Le tableau ci-dessous (tableau 9) montre la répartition des médecins généralistes en fonction
de I’age dans notre étude, et en regard la répartition des médecins généralistes libéraux en
France en fonction de 1’age, au premier janvier 2010, selon les chiffres de I’Ordre National
des Médecins (154).

ETUDE MG libéraux en France
<40 ans 8,6 % 10,8 % <40 ans
40-50 ans 27,2 % 26,7 % 40-49 ans
50-60 ans 46,9 % 42,5 % 50-59 ans
> 60 ans 17,3 % 20 % > 60 ans

On constate que la répartition des médecins généralistes en fonction de I’dge dans notre étude
est proche de celle des médecins généralistes libéraux en France. Ces chiffres reflétent une
démographie médicale vieillissante. Selon I’Institut de Recherche et Documentation en
Economie de la Santé (IRDES), la part des omnipraticiens ayant 55 ans et plus a été
multipliée par 3,2 sur la période allant de 2000 a 2007 (155).

On observe également dans notre enquéte que les femmes médecins sont plus jeunes que les
hommes. Ainsi, les hommes sont largement majoritaires (80,8 %) chez les médecins de plus
de 50 ans, alors que les femmes représentent la majorité (68,2 %) des répondants ayant entre
40 et 50 ans, et 85,7 % des médecins de moins de 40 ans.

La pyramide des &ges des medecins géneralistes en France et en Lorraine montre une large
majorit¢ d’hommes chez les médecins de plus de 50 ans, et une majorité féminine pour les

médecins de moins de 40 ans, mais moins importante que dans notre étude. Entre 40 et 50
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ans, il y a en France et en Lorraine plus d’hommes que de femmes généralistes, contrairement

a ce qui est constaté dans notre enquéte (154).

Par ailleurs, dans notre étude, la répartition des médecins en fonction du lieu d’exercice est
homogene. Les femmes sont plus nombreuses en ville (ou elles représentent prés de la moitié
des médecins) qu’en zones rurale ou semi-rurale. Nous n’avons pas trouvé de données
nationales concernant la répartition des MG en fonction du caractere urbain ou rural de leur
lieu d’exercice. En outre, les notions de ruralité et semi-ruralité sont subjectives et n’ont pas
été définies dans notre questionnaire.

On ne constate pas de différence d’age majeure en fonction du lieu d’exercice.

Les données concernant les médecins ayant participé a notre étude sont globalement en accord
avec 1’évolution démographique des médecins généralistes en France, qui se traduit par un

vieillissement et une féminisation de la profession.

Plus généralement, on peut mettre ces données en parallele & la désaffection que connait la
médecine générale, en particulier libérale.

Sur la période 1995-2005, les effectifs des medecins spécialistes ont progressé de 14,8 %,
alors que I’augmentation des effectifs de médecins généralistes n’a été que de 6,9 % (156).
Les postes d’internes de médecine générale augmentent mais ne sont pas tous pourvus, en
particulier en Lorraine. En outre, un grand nombre de dipldmés de médecine générale
n’exerce pas la médecine de premier recours.

Ainsi, on observe une stagnation des effectifs de médecins généralistes libéraux sur la période
allant de 1995 a 2005, alors que dans le méme temps ceux des omnipraticiens salariés
hospitaliers ont augmenté de 29 % (156).

Une étude réalisée en 2009 aupres de 1870 étudiants en médecine traduit ce phénomene de
désintérét pour la médecine générale. L’objectif de cette étude était d’analyser les souhaits
professionnels d’étudiants de fin de deuxieme cycle des études médicales. La médecine
géneérale était moins choisie que les autres spécialités. Cette étude confirmait également la
féminisation de la population médicale, deux tiers des étudiants participants étant de sexe
féminin (157).

b) Les principes généraux du dépistage et le test Hémoccult®.
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Presque toutes les personnes questionnées (pres de 99%) pensent que le dépistage du CCR fait
partie de leur « mission » de médecin généraliste. L’intérét ressenti des médecins généralistes
pour le dépistage du CCR est donc important. A travers ce résultat, on peut plus largement
noter I” intérét des médecins généralistes pour 1’aspect préventif de leur profession.

La prévention fait en effet partie des caractéristiques de la médecine générale, selon la
WONCA (World Organization of National Colleges, Academies and Academic Associations
of General Practitionners/ Family Physicians) Europe, qui est la Société Européenne de
médecine générale-médecine de famille (158).

Cependant, on peut se demander si les médecins généralistes ont réellement les moyens de
réaliser cette mission. La prévention, qui par définition demande du temps, n’est pas toujours
facile a réaliser dans le contexte actuel de crise des effectifs, et peu remunératrice. De plus, il
parait important de définir plus précisément le role et la place des médecins généralistes en
matiére de prévention, et de mettre en ceuvre les moyens nécessaires a la réussite de cette
mission.

Ainsi, la consultation de prévention en médecine générale, dont le concept est dans la Loi de
Santé Publique du 9 aolt 2004, n’a toujours pas été¢ mise en place, faute d’un cahier des

charges définissant le cadre organisationnel et le contenu de cette consultation.

Les médecins généralistes pensent, dans leur quasi intégralité (97,5 %), que le dépistage
organisé par recherche de sang dans les selles via Hémoccult® peut entrainer une diminution
de la mortalité par cancer colorectal.

Ce résultat est important, car les médecins généralistes doivent étre convaincus de I’intérét
et de I’efficacité du dépistage pour que celui-Ci Soit une réussite.

Ainsi, plus la motivation des médecins généralistes est importante, plus la participation de la
population augmente (159). Une étude a montré que les explications du médecin traitant sont
le premier élément incitant les gens a participer au dépistage (140).

Plusieurs autres études (160,161,162) soulignent 1’influence du médecin généraliste sur la
participation de la population au dépistage.

Bien qu’il n’y ait pas d’étude comparant directement la participation au dépistage dans un
groupe « avec intervention du MG », par rapport a un groupe « sans intervention du MG », les
expériences francaises ont montré une participation nettement plus importante de la
population quand les MG étaient impliqués dans le dépistage.

L’acceptabilité¢ de la coloscopie en cas de test Hémoccult® positif est également dépendante

de I’'implication du médecin traitant (163).
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Les participants a notre enquéte se sont également dit, pour une large majorité (85,2 %),
confiants envers le test Hémoccult®. 13,6 % ont répondu qu’ils seraient plus convaincus par
une autre méthode de dépistage.

Il est primordial que les médecins aient confiance dans le test de dépistage proposé.

Le test HEmoccult® est le seul ayant démontré une efficacité en terme de mortalité dans des
essais controlés. Néanmoins, sa faible sensibilité, le fait qu’il n’y ait pas de consensus
international sur son utilisation, et son remplacement futur par un test immunologique,
auraient pu entrainer une déefiance de la part des médecins généralistes. Sa substitution
progressive par un test immunologique de recherche de sang dans les selles, plus sensible, est
en effet prévue dans le Plan Cancer 2009-2013 et recommandee par la HAS (106).

Trois médecins ont indiqué qu’ils seraient plus convaincus par un dépistage par coloscopie, et
deux par des tests immunologiques de recherche de sang dans les selles.

Ces deux méthodes sont en effet plus sensibles que le test Hémoccult®, et proposées dans
certains pays. Le caractére invasif de la coloscopie et la faible participation de la population
n’en font cependant pas une méthode idéale pour un dépistage de masse.

Quant aux tests immunologiques, nous avons vu qu’ils pourraient remplacer a I’avenir le test
Hémoccult® dans le cadre du dépistage francais, méme si certains écueils demeurent.

Ces résultats positifs sont a nuancer par le pourcentage assez élevé de médecins se déclarant
sans opinion.

Quand on leur demande s’ils seraient plus convaincus par une autre méthode de dépistage que
le test Hémoccult®, 27,2 % des médecins répondent en effet ne pas avoir d’opinion. Ce
pourcentage peut signifier qu’ils ne savent pas forcément quelles sont les forces et faiblesses
du test Hémoccult®, et les alternatives possibles. Cela peut également témoigner d’une

confiance envers le test Hémoccult® somme toute relative.

c) _L’organisation mosellane du dépistage.

Les medecins généralistes répondants sont en grande majorite (88,9 %) satisfaits de
I’organisation de la campagne mosellane.
Rappelons que I’organisation du dépistage du CCR est décentralisée et confiée a une structure

de gestion locale (I’Amodemaces dans le département de la Moselle).
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A travers I’organisation, on peut évoquer la formation qu’ont recu les médecins généralistes.
Des réunions de formation ont en effet été¢ organisées par I’Amodemaces avant le début du
dépistage. Environ la moitié des MG mosellans y ont participé. La qualité de la formation des
médecins est un déterminant important de la participation de la population (139).

On peut également évoquer, a travers 1’organisation , les aspects plus pratiques, administratifs
du dépistage, ainsi que I’information dispensée aux médecins généralistes.

Ainsi, les médecins se trouvent a 87,7 % suffisamment informés des résultats du dépistage
organisé du cancer colorectal en Moselle.

IIs sont informés des résultats généraux de la campagne de dépistage mosellane par la « Lettre
de I’Amodemaces », qui est envoyée chaque semestre a tous les médecins généralistes
mosellans.

De plus, chaque médecin recoit la liste de ses patients n’ayant pas répondu a I’invitation,
ainsi que son rapport d’activité personnel (c’est-a-dire les résultats du dépistage concernant

sa patientele) , et celui de son canton.

Il est a noter, de facon plus générale, que I’organisation du dépistage du CCR permet de
lisser les inégalités d’éducation, qui conduisent en cas de dépistage individuel a une inégalité
d’accés au dépistage. Il permet en outre d’uniformiser les pratiques des médecins, les

recommandations étant moins suivies en cas de dépistage individuel (161).

d) Les aspects pratiques du dépistage.

La grande majorité des répondants ne trouvent le dépistage organisé du CCR par Hémoccult®
ni chronophage (88,9 %), ni compliqué (93,8 %).

Parmi les 8 médecins (9,9 %) estimant le dépistage chronophage, seul un considere que ceci
constitue un obstacle a sa réalisation.

Ces resultats montrent que les médecins ayant participé a notre étude n’identifient pas les
aspects pratiques du dépistage du CCR comme un frein majeur a sa réalisation.

Il est a noter par ailleurs que la question sur le caractére chronophage du dépistage peut se
révéler un peu ambigué, car n’importe quelle action médicale, qu’elle soit préventive ou

curative, prend du temps.
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e) L’adhésion des patients.

Les meédecins généralistes trouvent dans leur grande majorité (84 %) que le dépistage
organisé du CCR suscite I’adhésion des patients.

On peut cependant penser que les patients qui n’adhérent pas au dépistage ne consultent pas
ou, s’ils consultent pour autre chose, ne parlent pas spontanément du dépistage a leur
médecin. Les médecins voient donc surtout les patients motivés par le dépistage.

En outre, ce résultat positif doit étre modéré par la réaliteé des résultats du dépistage, qui
montrent une participation encore relativement modeste de la population.

A Tavenir, pour augmenter 1’adhésion des patients mosellans, ceux-Ci recevront leur
invitation a participer au dépistage avec le nom de leur médecin traitant sur la feuille
d’invitation. L’objectif est d’associer les médecins traitants au dépistage de fagon plus visible

pour les gens, afin de les inciter davantage a se faire dépister.

f) Par rapport au dépistage d’autres cancers.

Les médecins répondants considérent trés majoritairement le dépistage organisé du CCR
comme un acte majeur de prévention, au méme titre que le dépistage du cancer du sein (96,3
%), ou le dépistage du cancer du col utérin (92,6 %).

Le résultat est un peu plus nuancé quand on compare le dépistage du cancer du c6lon a celui

de la prostate, ou ce pourcentage retombe a 77,8 %.

L’objectif de cet item était de comparer 1’intérét des médecins généralistes pour le dépistage
du cancer du c6lon, par rapport aux dépistages des 2 cancers les plus fréquents (les cancers du
sein et de la prostate), et par rapport a un autre dépistage réalisé couramment et largement
répandu, celui du cancer du col de ’utérus.

En effet, avant I’instauration du dépistage organisé du CCR, les tests ou examens de dépistage
du CCR étaient nettement moins prescrits par les meédecins généralistes que les tests de
dépistage de ces 3 cancers (161,164).

Plusieurs explications sont avancées : une importante couverture médiatique, ainsi qu’une
meilleure acceptabilité par les patients d’un examen sanguin pour le cancer de la prostate ;
pour les cancers du sein et du col utérin, on peut évoquer 1’ intérét plus important des femmes

pour leur santé, ainsi qu’un dépistage organisé depuis plus longtemps pour le cancer du sein.
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Le dépistage organisé du cancer du sein par mammographie est généralis¢ a I’ensemble du
territoire national depuis 2004. Le dépistage du cancer du col utérin par frottis cervico-utérin
est organisé dans 13 départements et est individuel dans le reste du pays.

Le dépistage du cancer de la prostate est plus controversé. En effet, le dépistage de masse
n’est pas recommandé par la HAS. Le dosage sanguin de PSA, accompagné d’un toucher

rectal, est souvent effectué de facon individuelle.

Ces resultats semblent montrer que les médecins généralistes mosellans ayant participé a cette
enquéte placent le dépistage du cancer du cdlon a un niveau globalement semblable a celui
des autres dépistages de cancers.

Cependant, on peut se demander, au regard des résultats, comment analyser ceux-ci. La
question est peut étre en effet posée de facon ambigué.

Ainsi, les pourcentages élevés retrouvés pour les cancers du sein et du col utérin peuvent
signifier qu’en fait les médecins considérent de facon trés importante les dépistages de ces
cancers comme des actes majeurs de prévention.

A T’inverse, les résultats plus nuancés concernant le dépistage du cancer de la prostate,
signifient probablement que les médecins considérent moins ce dépistage comme un acte
majeur de prévention. Ceci peut paraitre plus logique vis-a-vis de la « controverse » que

suscite ce dépistage.

g) Participation des médecins généralistes au dépistage.

Dans notre étude, la participation des médecins généralistes mosellans au dépistage organisé
du CCR pour eux-mémes est de 78,6 %.

Nous avons trouvé une participation plus importante des femmes (100 %) que des hommes
(73,5 %), comme dans le dépistage organisé en Moselle et en France (141), ainsi que dans
diverses études (84,138). Cependant ce résultat n’est pas significatif, car seules 10 femmes
médecins ont plus de 50 ans, et 8 sont éligibles au dépistage par Hémoccult®.

De méme, nous avons trouvé une participation plus importante des médecins ayant entre 50 et
60 ans (83,9 %), par rapport a ceux de plus de 60 ans (63,6 %), mais avec seulement 11
médecins de plus de 60 ans éligibles, étant de surcroit tous des hommes.

La participation est similaire pour les médecins exercant en zone rurale (75 %) et en ville

(73,3 %). Elle est supérieure en zone semi-rurale (86,7 %).
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Les médecins généralistes de notre enquéte participent plus au dépistage du CCR que la
population mosellane.
Concernant la participation des médecins au dépistage en fonction du sexe, de 1’age et du lieu

d’exercice, la faiblesse des effectifs ne nous permet pas de tirer de conclusion.

h) Résultats en fonction du sexe, de I’age et du licu d’exercice.

Notre intention initiale était de voir s’il y a des différences d’intérét et de ressenti pour le
dépistage du CCR, en fonction de 1’a4ge, du sexe et du lieu d’exercice des médecins.

Il peut étre en effet intéressant de comparer la fagon dont les «jeunes » médecins
appréhendent le dépistage par rapport aux plus « anciens », la formation actuelle des médecins
étant plus axée sur la prévention qu’auparavant.

Par ailleurs, on peut se demander s’il existe des différences d’opinion des médecins
concernant le dépistage en fonction de leur sexe, les femmes étant plus habituées aux
dépistages pour elles-mémes (dépistages des cancers du sein et du col de 1’utérus).

On peut se demander également s’il y a une différence de ressenti des médecins en fonction
de leur lieu d’exercice, une étude réalisée auprés de médecins généralistes pendant
I’expérience du Calvados (159) ayant montré que les médecins installés en zone rurale étaient

moins motiveés par le dépistage que leurs confréeres installés en zone urbaine.

Cependant, la grande majorité des médecins de notre enquéte ont entre 40 et 60 ans. Seuls 7
médecins ayant moins de 40 ans (dont seulement un de moins de 30 ans), et 14 plus de 60 ans
(en outre tous des hommes), les effectifs sont trop faibles pour effectuer une comparaison en
fonction de 1’age.

Par ailleurs, dans notre étude, nous ne retrouvons pas sur I’ensemble des items de différence
majeure en fonction du sexe et du lieu d’exercice des médecins.

Ces résultats ne peuvent étre cependant considérés comme significatifs, étant donné I’effectif

limité de notre enquéte.
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C-Comparaison aux données de la littérature.

Nous avons retrouvé dans la littérature plusieurs études évoquant 1’opinion des médecins
généralistes par rapport & la prévention et au dépistage des cancers en général, et au dépistage
du CCR en particulier. Nous allons les comparer aux résultats de notre enquéte a travers 5

axes.

a) Intérét ressenti vis-a-vis de la prévention en général et du dépistage du cancer

colorectal en particulier.

Une étude a été réalisée aupres des médecins généralistes picards en 2004, avant I’instauration
du dépistage organisé du CCR (165). Elle portait sur I’attitude des médecins généralistes par
rapport a la prévention primaire et au dépistage des cancers. 480 questionnaires ont été
analyses.

95 % des participants ont déclaré que la prévention des cancers devait avoir une place

majeure dans leur activité.

Dans I’étude Hemobstacle (166), un focus group réalisé en 2008 en région parisienne, les
médecins généralistes participant considéraient les actes de dépistage en général et des

cancers en particulier comme faisant partie de leurs attributions.

L’¢tude V1 (167) est une enquéte téléphonique récente, réalisée en septembre 2010 aupres de
600 médecins représentatifs des médecins généralistes francais.

Son objectif était d’appréhender le réle des médecins généralistes dans la prévention et le
dépistage des cancers.

Pour 99 % des répondants, le médecin généraliste a un réle indispensable ou utile dans le
dépistage du CCR . 98 % des répondants considerent le programme de dépistage organisé du

CCR comme faisant partie de leur métier.

Dans le travail d’ATTALI (168), une enquéte réalisée en 2008 portant sur I’opinion des
médecins généralistes sur les dépistages des cancers en général et du cancer du sein en
particulier, 80 % des répondants étaient convaincus que le dépistage en général était une de

leur mission.
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Rappelons que dans notre enquéte, 98,8 % des répondants considérent le dépistage du CCR

comme faisant partie de leur mission de médecin généraliste.
Les donnees de la littérature sont globalement en accord avec notre étude, et indiquent

I’intérét des médecins généralistes pour la prévention et le dépistage des cancers en général,

et pour le dépistage du cancer colorectal en particulier.

b) Efficacité du dépistage du cancer colorectal et du test Hémoccult®.

L’étude EDIFICE (161), réalisée en 2005, avant la généralisation du dépistage organisé du
CCR, est une enquéte téléphonique comparant les comportements et le ressenti des médecins
généralistes et de la population par rapport aux dépistages des 4 cancers les plus fréquents
(prostate, sein, cblon, poumon). Pour 99 % des 600 médecins généralistes interrogeés, le

dépistage précoce du CCR augmente 1’espérance de vie.

Dans I’enquéte de DENIS (164), un questionnaire a été adressé en 2002 (avant le début du
dépistage organisé) aux médecins généralistes du Haut-Rhin pour déterminer leurs
connaissances, leur opinion et leurs pratiques vis-a-vis du dépistage du CCR.

87 % des médecins ont répondu que le dépistage de masse organisé du CCR pouvait faire

baisser la mortalité par cancer colorectal, soit fortement (56 %), soit un peu ( 31 %).

Dans I’étude V1 (167), pour 95 % des médecins généralistes, le dépistage du CCR constitue
un acte de prévention dont I’efficacité est prouvée (tout a fait a 72 %, et plutdt a 23 %).

Par ailleurs, 88 % des répondants ont déclaré trouver le test Hémoccult® efficace : 70 %
plut6t efficace et 18 % tres efficace.

Dans cette étude, le nombre de faux positifs est considéré comme étant une limite du test
Hémoccult® pour 60 % des médecins. 31 % des répondants ont également déclaré que le

nombre de faux négatifs était une limite du test.
Ces résultats sont comparables avec ceux retrouvés dans notre étude, ou 97,5 % des

répondants pensent que le dépistage organisé peut faire baisser la mortalité par cancer

colorectal.
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Les médecins ont donc largement confiance dans D’efficacit¢ du dépistage du cancer
colorectal, un peu moins envers le test Hémoccult® lui-méme.

En effet, dans notre enquéte, si 85,2 % des médecins se disent confiant dans le test
Hémoccult®, seulement 54,3 % répondent par la négative quand on leur demande s’ils
seraient plus convaincus par une autre méthode de dépistage .

De plus, dans I’é¢tude V1, seuls 18 % des répondants considérent le test Hémoccult® comme
étant tres efficace. Le nombre de faux positifs et le nombre de faux négatifs sont souvent cités

comme étant des limites du test.

c) Organisation du dépistage et relations avec les structures de gestion.

Dans I’étude V1, la grande majorité des médecins ont estimé que le programme de dépistage
organisé du CCR était un dispositif simple (88 %), et de bonne qualité (89 %).

87 % des répondants ont déclare étre satisfaits de leurs relations avec leur structure de gestion,
et 83 % avoir recu des informations sur la participation de leur patientéle au dépistage du
CCR ou sur les résultats de ce dépistage.

Ces résultats sont proches de ceux de notre enquéte, ou 88,9 % des médecins sont satisfaits
de I’organisation de la campagne mosellane de dépistage du CCR, et 87,7 % se trouvent

suffisamment informés des résultats du dépistage du CCR.

d) Obstacles a la réalisation du dépistage.

Plusieurs obstacles a la réalisation du dépistage du CCR sont répertoriés dans la littérature.

Le temps est souvent identifie comme le principal obstacle rencontré par les médecins
généralistes.

Ceci est constaté dans 1’étude Hémobstacle (temps pour éduquer les patients, temps pour
expliquer la technique, temps pour remplir les papiers,...), ainsi que dans I’enquéte
d’ATTALI, ou un tiers des répondants considéraient que le manque de temps était un frein au
dépistage de masse des cancers.

Dans 1’é¢tude V1, 27 % des médecins ont répondu que le dépistage organis¢é du CCR leur
prenait trop de temps.

Un travail de thése (169) a comparé les difficultés rencontrées par les médecins généralistes

de 2 départements ayant fait partie des sites pilotes du dépistage organisé du CCR (comme la
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Moselle) : I’Hérault, ou la participation a la campagne est faible, et 1’Ile-et-Vilaine, ou le taux
de participation est bon.

Cette enquéte s’est déroulée de décembre 2009 a mars 2010.

Les principales difficultés rencontrées par les médecins généralistes de I’Hérault sont :
- larésistance des patients : 47 %
- le manque de temps : 43 %
- T’oubli: 37 %
- les lourdeurs administratives : 32 %
- trop de changements dans le protocole : 21 %

- le manque d’information pour le médecin : 16 %.

Les principales difficultés rencontrées par les médecins généralistes d’Ile-et-Vilaine sont :
- larésistance des patients : 46 %
- T’oubli: 46 %
- le manque de temps : 29 %
- une patientéle inadaptée : 9 %
- les lourdeurs administratives : 8 %

- le manque d’information pour le médecin : 6 %.

Dans notre enquéte, seuls 9,9 % des répondants déclarent trouver le dépistage chronophage, et
parmi ces 8 médecins, un seul estime que ceci est un obstacle a la réalisation du dépistage.
Comment expliquer cette différence avec I’ensemble de ces études ?

Plusieurs hypotheses sont possibles. On peut ainsi évoquer le fait que la Moselle est un
département pilote du dépistage du CCR. Le dépistage organisé mosellan a débuté en 2004, et
on peut estimer que les médecins généralistes mosellans sont plus habitués et plus
« entrainés » au dépistage que dans la plupart des autres départements.

Drailleurs, dans 1’étude Hémobstacle, les médecins constataient que le dépistage leur semblait
plus « facile » apres un certain temps, et donc avec une certaine pratique.

Cette explication n’est néanmoins pas satisfaisante vis-a-vis des médecins généralistes de
I’Hérault et de 1’Ile-et-Vilaine, ces départements ayant également fait partie des departements
pilotes.

Concernant le département de I’Hérault, une autre explication peut étre avancée. On peut en

effet mettre en paralléle le manque de temps avec les lourdeurs administratives signalées par
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les médecins dans ce département. Si le principe du dépistage est le méme sur tout le territoire
national, des différences peuvent en effet exister dans le protocole, dans les aspects pratiques

et administratifs en fonction des départements.

Ceci n’explique cependant pas la différence constatée avec I'lle-et-Vilaine, ou 29 % des
médecins citent le manque de temps comme étant une difficulté a la réalisation du dépistage

alors que seulement 8 % se plaignent de lourdeurs administratives.
La résistance des patients est la principale difficulté rencontrée par les médecins généralistes

en lle-et-Vilaine et dans I’Hérault. Ceci constitue une autre différence avec notre enquéte, ou

84 % des médecins trouvent que le dépistage du CCR suscite I’adhésion des patients.

e) Le dépistage du cancer colorectal par rapport au dépistage d’autres cancers.

Dans le travail de DENIS (164), nous avons vu que 87 % des médecins genéralistes ont
déclaré que le dépistage de masse organisé pouvait faire diminuer la mortalité par CCR. A la
méme question, les médecins ont répondu par 1’affirmative pour le dépistage du cancer du col
utérin a 96 %, pour le dépistage du cancer du sein a 95 %, et pour le dépistage du cancer de la
prostate a 82 %.

Dans I’étude V1 (167), il était demandé aux médecins généralistes leur opinion sur 1’efficacité
des dépistages des cancers. 98 % ont déclaré que le dépistage du cancer du sein était
d’efficacité prouvée (78 % tout a fait et 20 % plutot). Pour le dépistage du cancer du col de
I’utérus, ce pourcentage était de 97 % (79 % tout a fait et 18 % plutdt). Pour le dépistage du
CCR, ce pourcentage était de 95 % (72 % tout a fait et 23 % plut6t). Ce pourcentage tombait a
81 % (46 % tout a fait et 35 % plutdt) en ce qui concerne le dépistage du cancer de la prostate.
Les résultats de ces 2 études sont concordants.

IIs montrent que les médecins généralistes considérent les dépistages des cancers du col
utérin et du sein comme étant les plus efficaces.

Ceci peut s’expliquer par le fait que le dépistage organisé du cancer du sein a été mis en place
avant celui du CCR. Concernant le dépistage du cancer col de I’utérus, il est depuis
longtemps de pratique courante chez les médecins généralistes par frottis cervico-utérin.

Le ro6le des femmes est également a souligner. L’étude V1 montre qu’elles sont encore plus

convaincues que les hommes de I’efficacité des dépistages des cancers du sein et du col de
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I’'utérus. Le fait qu’elles soient habituées a ces dépistages pour elles-mémes peut constituer
une explication.

Le dépistage du cancer de la prostate rencontre moins I’adhésion des médecins généralistes.

Il est en effet plus controversé, et il n’y a pas de consensus des sociétés savantes quant a sa
réalisation et sa généralisation.

Ces données sont comparables aux résultats de notre étude, ou nous avons vu que le dépistage
du cancer de la prostate était moins considéré comme un acte majeur de prévention que les

dépistages des cancers du col utérin et du sein.

D-Conclusion.

Les médecins généralistes mosellans ayant participé a cette étude ont un ressenti globalement
largement positif du dépistage organisé du cancer colorectal en Moselle.

Ils considérent que ce dépistage fait partie de leur mission, et sont trés majoritairement
convaincus de son efficacité.

Les aspects pratiques ne semblent pas pour eux constituer un frein majeur a sa réalisation, et
ils sont satisfaits de 1’organisation mosellane du dépistage.

Les médecins répondeurs trouvent que le dépistage suscite 1’adhésion de leurs patients.

Ils participent plus au dépistage (79 %) que ’ensemble de la population mosellane (moins de
40 %).

La plupart de ces résultats sont concordants avec les données recueillies dans la littérature.

Il existe 2 différences principales : le temps et la résistance des patients sont des obstacles
souvent identifiés et assez importants dans la plupart des études, contrairement a ce que les
médecins déclarent dans notre enquéte.

Nous n’avons pas eu la possibilité d’identifier d’éventuelles différences d’opinion en fonction
du sexe des médecins, de leur age et de leur lieu d’exercice en raison de I’effectif limité de
notre étude.

Etant donnée I’influence qu’ont les médecins généralistes sur la participation de la population
au dépistage, ces résultats positifs sont intéressants pour espérer une augmentation de la
participation jusqu’a I’ objectif de 50 %.

Cependant, ceci est a nuancer par le fait que les médecins participant aux séances de

formation continue ne sont pas forcément représentatifs de tous les généralistes mosellans.
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En outre, il peut exister un écart entre ce que le médecin déclare et ce qu’il pense ou fait en

réalité.
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9-Conclusion.

Nous avons vu qu’il existe une grande hétérogénéité entre les pays européens en ce qui
concerne le dépistage du cancer colorectal, et que la France est ’un des rares pays du vieux
continent a disposer d’un programme de dépistage structuré, organisé, et généralisé au niveau
national.

La Moselle a fait partie des sites pilotes du dépistage francais, avec une premiére campagne
débutée en 2004.

Les résultats du dépistage mosellan sont globalement concordants avec les critéres de qualité,
et avec les données retrouvées dans la littérature : la positivité du test Hémoccult® est
inférieure a 3%, le taux de personnes réalisant une coloscopie aprés un test positif est proche
de 90%, et les cancers dépistés le sont a un stade plus précoce qu’en cas de découverte a
I’occasion de symptomes.

Le principal bémol de ces résultats est la participation de la population, qui demeure
insuffisante.

Elle est comparable a celle des autres départements pilotes, qui ont débuté le dépistage a peu
pres au méme moment.

Un point intéressant et notable est la participation plus importante des femmes au dépistage,
retrouvée non seulement en Moselle, mais aussi dans les études francaises et européennes.
L’un des objectifs de ce travail était de recueillir le ressenti des médecins généralistes
mosellans par rapport au dépistage du CCR.

Les médecins géneéralistes ayant participé a notre étude (81 questionnaires analyses)
considérent que le dépistage du CCR fait partie de leur mission, et sont dans leur grande
majorité largement satisfaits du dépistage organisé en Moselle (ils sont un peu plus nuancés
en ce qui concerne le test Hémoccult®).

Ceci constitue un espoir pour la suite du dépistage, car nous avons vu que le médecin
généraliste était au centre du dépistage du CCR en France, et indispensable a sa réussite.
Quelles sont les pistes a suivre pour espérer une augmentation de la participation ?

On peut en évoquer quelques unes.

Le remplacement du test Hémoccult® par un test immunologique pourrait augmenter la
participation par un mode de recueil des selles simplifié (un seul échantillon, moins de
« contact » avec la selle) et une confiance plus importante des MG.

Il faut peut-étre s’appuyer davantage sur les femmes, qui participent plus au dépistage (en

invitant simultanément I’homme et la femme d’un méme ménage ?).
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L’implication plus importante d’autres professionnels de santé, comme les gynécologues, peut
également étre envisageée.

On peut penser par ailleurs installer le dépistage des cancers dans le cadre d’une politique de
prévention s’appuyant davantage sur les médecins généralistes, qui auraient un réle plus
précis, mieux défini.

Enfin, il peut étre envisageable de renforcer la formation des médecins généralistes.

En effet, si leur opinion par rapport a la prévention en général et au dépistage du CCR en

particulier est trés positive, qu’en est-il réellement de leur pratique ?
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LISTE DES SIGLES ET ABREVIATIONS.

ADN : Acide désoxyribonucléique
AINS : Anti-Inflammatoires Non Stéroidiens

AMMPPU : Association Médicale Mosellane de Perfectionnement Post Universitaire

ARN : Acide ribonucleique

CCR : Cancer Colorectal

DGS : Direction Genérale de la Santé

FRANCIM : France-cancer-incidence et mortalité

GRSP : Groupements Régionaux de Santé Publique

HAS : Haute Autorité de Santé

InCA : Institut National du Cancer

INSEE : Institut National de la Statistique et des Etudes Economiques
InVS : Institut de Veille Sanitaire

IRDES : Institut de Recherche et Documentation en Economie de la Santé
MG : Médecins généralistes

ONDPS : Observatoire National de la Démographie des Professions de Santé
SNFGE : Société Nationale Francaise de Gastro-Entérologie

VPP : Valeur Prédictive Positive

UICC: Union for International Cancer Control
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ANNEXES :

Annexe 1 : Invitation.

[UICEXENN ]

Avopavies

Wi 0387 W 1040 CODE_DESTINEQ DATE_DEFOT

W asodtinaes T

IDENTITE
ADRESSE_1
ADRESSE_2
\ CP LOCALTTE
Les partengices
du programme Metz, le DATE_INVIT
R Madame, Monsieur
Q et Savez-vous que lc cancer de 'intestin est un cancer fréquent aprés 30 ans, qui
peut étre guéri quand il est détecté tot ? Savez-vous qu’il peut étre évité en
‘fATl ‘Assurance enlevant les polypes avant qu'ils ne se transforment en cancer ? Le Ministere
Maladie en charge de la santé a engagé un programme national de dépistage.
L'AMODEMACES ['organise en Moselle cn partenariat avec I’Assurance
M s Maladie et en relation avec votre médecin.
Scl P

o Ty 3

Rsﬂ o Comment en bénéficier ?

1l vous suffit de présenter ceue lettre & votre médecin lors d'unc
prochaine consultation. 1 vous conseillera et vous remettra 5'il le juge

/{-—...u..hw indiqué un test de recherche de sang dans les selles,

Ce test simple, facile & réaliscr, cst & faire 4 domicile.

Le dépliant joint vous permettra d’en savoir plus ; nous vous recommandons de le
lire attentivement. Pour toute question n'hésitez pas 4 en parler & votre médecin waitant.

T, Dr Julien Melchior Dr Yves Spyckerelie

Président de D'Amademaces Médecin coordinateny
S

DEPISTAGE DU CANCER DE L'INTESTIN
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(AR L T 11717 T
ces étigueltes |

el 959599999 99999653 9999959
au médecin

g IDEN'"TE IDE!'ITIT IDENTITE
au début LOCALITE " LOCALITE LOCALITE
dela NE(E) LE : DATE_NAISS NE(E) LE: DATE NAISS NE{E) LE : DATE_NAISS
consultation | b——n T he et Sl A MW [ STES e
.—'—'_F’/
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Annexe 2 : Mode d’emploi du test Hémoccult®.

Lisez cette notice jusqua la fin avant de réaliser ce test.
Ne faites pas ce test en période de régles.

Vous avez regu un kit de recherche de sang dans les selles.
Faites ce dépistage sur 3 jours différents avec selles.

| Sur la face arridre collez votre étiquatte ou d défaut,
| écrivez votre nom, prénom, date de naissance et adresse,

EEEET M EED SKD e

Ll

Vous devez utiliser une seule zone de test par selle.

Recuzillzz les szlles dans un endreit propre et sec, sans contact avec de l'eau,

ni de I'eau de javel. Utilisez e dispositif de recueil des selles fourni avec le kit eu
par exemple une assiette en carten, du papier journal, un pot de chambre..

1 Ouvrez le rabat dutest 1. A l'aide dune spatule; prélevez un fragment de selles
de la taille dune lentille et appliquez-le sur le cadre « A » sans déborder du cadre.

Jetez la spatule.

Prélevez un fragment de selle & un endroit différent et oppliquez ce deuxiéme
prélévement sur le cadre « B » sans débarder du cadre,
Jetez la spatule.

Refermez le rabat du fest 1, et notez la date du recueil T
Laissez sécher d température ambiante (pas dans le réfrigérateur), [%D
&
- | Renouvelez les opérations 2 & 5 sur les 2 selles suivantes, et 2 jours différents. | ‘s
Dés que la 3*™ zone de test a été utilisée et a séché (au mains 12h) :
- Mettez la plaquette dars la pochette de protection et collex une étiquette.
- Joignez cette fiche diment remplie (N'oubliez pas d'indiquer le nom de votre médecin)
. Glissez le tout dans l'enveloppe T d l'adresse cu laboratoire d'analyse
Envoyez-la le plus rapidement possible
hette
La plaquette dl: p':‘te:ﬂm Fiche & remplir Dans I'enveloppe T
o Y T T
potimes : ., il
e e | | —>POSTE
=T ATl SKD R (b

| Ne pas dépasser 8 jours entre le premier prélevement et |'envoi au laboratoire I
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Annexe 3 : Kit avec test Hémoccult®, spatules et pochette de protection.

- Hemoccult I

setie ]

FACE AVANT

HemoccultllT Hemoccultll’

Selle 2 Selle 3

-~

Dale de prélevament ’

| |ttt | ’
Dale de prfévemenl ___ Date de prélevemant H
' \ = \ % OUVRIR ICI

moccuit Il

Pochette de protection
sécurité bacténiclogique
A Cette pochette va étre utilisée pourA

le retour de la plaguette de tests.
Conservez-la avec soin.

Collaz rétiquetts code a barres patient - OU - remplssez 1ouiss les lignes

Nom Prénom
Adresse
Ve Code Postad

SKD France www.skdfrance.com
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Annexe 4 : Test Hémoccult®.

Al : A Takda duna )
Cadre A Al'ad&d‘umao%hone. gnu m:h': sw;u

chies Eiakz von

-

Ozt de prélévamant
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Annexe 5 : Fiche d’identification.

DEPISTAGE DU CANCER DE LINTESTIN
ANODBUES DEMANDE D'ANALYSE

16 rve Geahyn Bel (a retourner avec les plaquettes)

S0 MET2

IMPORTANT : Cette fiche parmet de vous identifier, ainsi que votre médecin, pour recevair les résultats de votre examen. Merci de compléter
correctament cette fiche en MAJUSCULES et la renvoyer avec vas plaquettes dans I‘enveloppe T a I'adresse du [aboratoire de Forbach

/ EN LABSENCE D'ETIQUETTE CODE A BARRES, " Collar i voue \‘\
VEUILLEZ REMPLIR LE CADRE CI-DESSOUS EN MAJUSCULE |

L] el L k) | =

NUMERO DE SECURITE SOTIALE | _ ASSURE(E) i }
|
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R 9 g e = S ] ] i
nomoesewnerte | | | | [ L L L LTI T 11 1] oareoenassance | [/ 4 |/[1,9
jour moiz arnée
eenom | | | | L L LT LT[ ]| soxeml] fl] Tereonone ) O
7o 90 OO O o ] I ] o o [ 5 Y 5151 i ] 4 o 0 I O
cooepostal | | | 11| weaee | L L L LLLLLLL L LT
l:] * | VOTRE ADRESSE EST DIFFERENTE DE CELLE INSCRITE SUR VOTRE COURRIER,
\: VEUILLEZ COCHER LA CASE ET NOTIFIER VOTRE ADRESSE ACTUELLE CI-DESSUS J
DATE DES N°1 N°2 N°3
PRECEVEMENTS [ [7] {0 | L7 71z L) 720 ]
Jour mais annde jour mois année jour mais année
. 2 5 ¥ R z P
/" A COMPLETER EN LABSENCE DE LETIQUETTE DUMEDECIN | (  RESERVEAUMEDECIN
A COMPLETER IMPERATIVEMENT POUR PERMETTRE LENVO!
DES RESULTATS A VOTRE MEDECIN TRAITANT
NOM ET PRENOM DE VOTRE MEDECIN TRAITANT .
CalR L T ) L L s ,ﬂl,llﬂ,llﬂlﬂ,'l,fljﬂ,il
o<t 1l ) 0 O O O O A T ) 1 8 4 1 e f
Test remis e |
| [ ! ‘ | ] i ( l ki u Date et signature : '
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Annexe 6 : Carnet de campagne.

DEPISTAGE ORGANISE DU CANCER DE L'INTESTIN
EN MOSELLE

AMODEMACES

N Laocafion Vesellene ar e Dipitape dos Wik Casctorned
,,-". 5, rue Maurice Bompard - 57070 METZ
o Tél. 03 87 3% 39 40 » Fax 03 87 62 33 63
4 Email : amodemaces57@wanadoo.fr

Site web | www.amodemaces.fr
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Annexe 7 : Fiche de liaison.

DEPISTAGE DU CANCER COLORECTAL EN MOSELLE
" AMODEMACES FICHE DE LIATSON N® 000031

T S
h Identité du Patient
o . SRR MNam:

| |!I I ! I|I i.|.” ]”.'I"!‘I :[ [l! Fridom: Celfer etz ¢ onifre

* S7P1020354 4 . SNom de Jeune Fille:

Date de o consuftation: Dinte des matissance

Adresse:
\'-JJ'SFJH“”'E'-' Cadfer V¥rigensie di pastens sinen compiiier faldemens
Test Remis Test Refusé par le patient [

TEST NOMN REMIS: MOTIF PRINCIPAL

(Cocher pae sewle cosel

Antécédents personnels: -
C1 Caneer colorectal Ol Palvpels) Adénomateux
1 Maludie de Crobn, RCH Exclusion définitive pour
Risque élevé de CCR
.. - Coloscople recommuides
Antécédents familiaux: qu.ﬁES 1908
L] Cancer colorectal chee un parent au 17 degré < 65 ans Ditte derniére coloscapic
L] Cancer colorectal chez deus parents au 17 degré L L ilzia
O Lynch ou Polyadénomainse familiale J
[ Symptimes digestifs récents justifiant un bilan diagnostic (colescopie indiguée)
[] Recherche de sang dans les selles de moins d'un an
] Coloscopie normale de moins de 5 ans Lhate de b colaseopic z: 0
[l Exclusion temporaire pour Maladic intercurrente
i 1 Exclusion définitive pour Maladie intercurrente
L

Fiche de liaison & retourner 4 I'Amodemaces
Amodemaces - 16 rue Graham Bell - 37070 METZ - TélL 03 87 39 30 40
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Annexe 8 : Test Hémoccult® positif (courrier d’information destiné au patient).

Dépistage du cancer colorcetal en Maoselle
AMODEMACES

5, ruelh

AMODEMACES HOSPTALon s

A o poee e Dot & Bz loTmst

=03

Le cancer de 'intestin
peut ére guéri

s'il est dépisté a temps
par un test simple.

Forbach, le 19 novembre 2007

Mansieur

Le test Hémoccult I que vous avez réalisé dans le cadre du dépistage organisé du cancer colo-
recial 2 révélé la présence de sang dans vos selles *.

Comme on vous 1’2 indiqué, une coloscopie, exploration visuelle de I'intestin, est nécessaire
pour rechercher une Iésion du colon ou du rectum qui expliquerait ce saignement.

Veuillez consulter votre médecin traitant, le Docteur

pour la réalisation de cet examen auprés d'un gasiro-enterologue de votre choix.

Afin de nous assurer de la prisc cn charge de ce dépistage, nous vous remercions de faire
parvenir dés que possible, & I'Amodemaces, les résultats des cxamens complémeniaires
effectués,

Recevez Fexpression de nos salutations les meilleures,

B. AUBRY-RAEL
Bivlogiste

* Résulsat donné sous stricte résarve du respect du bon mode d'emploi.
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Annexe 9 : Test Hémocult® positif (courrier d’information destiné au médecin).

Dépistage du cancer colorectal en Moselle

AMODEMACES

5 ruch Bamnard

ANODEMACES

=g & Nedo (eroand

Objet : Hémoccult 1 positif
Num. Ref. :
Cher{e) Confrére,

Le test Hémoccult 11 réalisé dans le cadre du dépistage organisé du cancer colo-rectal par volre
patient(e) .

néle) le

arévélé la PRESENCE de sang dans les selles.

Volre patient(e) a €€ informé(e) par courrier de ce résultat ; il lui & é1€ vivement conseillé de
vous consulter pour bénéficier d’une coloscopie auprés du gastro-cntérologuc de son choix
Restant & vaire disposition,

Veuillez agréer, Cher(e) Confrére, I'assurance de notre considérution.

B, AUBRY-RAEL
Biologiste

LABORATORE T/ANALYSES DE'BICLODIE MEDICA

143



WAL

AMODEMACES

 buatia Nk s D b Ve et

16, nig Geadent Bell
SHRD MLTZ
1= RT 1030280
R TE e

e

Les partenaires

du programme

R
RETUSLIRT FRANCAS?

Eusbaius
NanIana
rr CAKCTE
—

'A’;’k’l’kssumce
Maladie

—_ santh

@A) e
Telradie_

' sarvices

P oS

W S LEaLE

Veuillez

présenier
cerre lettre
el
cey efgueltes
au meédecin
au début
de la
consuliaiion

DEPISTAGE DU CANCER DE L'INTESTIN

Annexe 10 : Courrier de relance.

CODE_DESTINEO

IDENTITE
ADRESSE_1
ADRESSE_2
CP LOCALITE

Metz, le DATE_INVIT

Madame, Monsieur,

Savez vous que Je cancer de I'intestin cst un cancer fréquent aprés 50 ans, qui
peut étre guéri quand il est détecté 161 7 Savez-vous qu'il peut étre évité en
enlevant les polypes avant qu'ils ne se transforment en cancer? Le Ministére cn
charge de la sanlé a engagé un programme national de dépistage.
L’AMODEMACES l'organise cn Moselle en partenariat avec I'Assurance
Maladie ct ¢n relation avec votre médecin.

Le sujet est important et il vous concerne directement, C'est pourquoi nous
vous invitons A nouveau & ¢n parler avec votre médecin traitant.

Comment en hénéficier ?
Il vous suffic de présenter cette letre a votre médecin lors d'une
prochaine consubtation. Il vous conscillera et vous remettra 5'il le juge
indiqué un test de recherche de sang dans les selies.
Ce test sitple, facile 4 réaliser, est & faire & domicile.

Le dépliant joint vous permetira d'en savoir plus ; nous vous recommandons de le
lire attentivement. Pour toute question n'hésitez pas & en parler 3 votre médecin traitant.

Dr Julien Melchior
Président de 1 Amodemaces

Dr Yves Spyckerelle
Médecin coordinateur

Pk :’:.:-l‘x:_u.,«u.&??'&:f:hz‘i‘_‘::_.'
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IDENTITE

LOCALITE
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LOCALITE
NE(E) LE : DATE_NAISS

999909559%
IDENTITB

LOCALITE
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99999599559
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LOCALITE
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(Voir sy verse)
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Annexe 11 : Fiche de résultat de coloscopie.

s2042 FPDG JOUAMNAL OFFICIEL DE LA REPUBLIGUE FRANGAIZE
FICHE FORMULAIRE DE COLOSCOPIE EN CAS DE RECHERCHE D'UN SAIGNEMENT QCCULTE
BANS LES SELLES POSITIVE
CONSULTATION SPECIALISEE INDUITE PAR DEPISTAGE
DE SAIGNEMENT OCCULTE DANS LES SELLES jmémeecult positif}

IDENTIFICATION. MEDECINS) TRAITANT
Namda JF: ... i e b et P P Dhoecianr -,

L1 1= 111 = S Adregse

‘ Cachet du gastroeniérologue

COMSULTATION DE GASTROENTEROLOGIE : Datede: 1 Il [.12WI31__J

Faite []  nonfaits, refusée (] nonfeis, contre indiguae [

DATE DE LA COLOSCOPIE: |1 L4 |.12mal_|
Préparation : bonne "] moyenne [ insufiiszrie [
COMPLETE [bassin caecal atteint) - [ ]

INCOMPLETE :[]

i oui, SEGMEMNT ATTEINT : sigmaida [ cilon dessendant [
oilon ascendant [ caseum [
. Raisons : [tz anaormique [ Lésion chatnactin ]
| RESULTAT glabat ; [] Calozcopie sans polype(s), ni cancar
[l Poiypss:  Womiye total de polypes: 1__|__|
ont pofypes de taille endoscopique =1emi__|__|

COLOSCORIE:

angiz gzuche [ trergvesse [ angle oret [

O Cancer
[ Sitge : Aectum [ Jonclion Raclo-sigmeidienne [ Sigmaidz (] cilon descencant [
| angle gauche [ Colan Transverss]_ | Angla dot [ Gilon assandart ] Caecum
(] Az {20 Gl e
CARACTERISTIQUES DU POLYPE LE PLUS PEJORATIF' (an so basant sur la dysplasia sivere & fou |8 t2dle = lom)
* péjorat = risque de Iansfornaion malgne I
R _I:_t_é:sulfaf ALP:
DEAAPHIE ASPECT MACAD. TAILLE EXEASSE END0S- | Typn Histologis : Hignes o DesrLasE
[“IRectum | CJPfan UACAOSCOPMMIE | COPSOUE (e récupdre [l de dyselacie
[Jonctian meto- { Claessie tmm) [Clon écupirie | Clyperplasiqus | [oyspiese de B
Hgmoadenne [psdicuté L | [0ui avec Pree [Adénams sz E;‘_ﬂmj':?m ol
O sigmoida | Chcancer Dlwigvecznse [P0 [Clovsdese 4 Han
[CJCeinn Descendant Llbicpsia Db Tubdets | e oy Soniee
. Tubuk- A ;

[Jeicn Transverze emandaa (A Vileus
Dlangls 0 Mt o
| CJCo'en Azcendant Denlak
CCaacum [Jte pecmmne,
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Annexe 11 : Fiche de résultat de coloscopie.

JOURNAL OFFICIEL DE LA REPLBLICUE FRANCAISE FOG

2043

fen cialy)

«Lavomerd Baryté 0. Man [ Ou (] AESULTAT: Galanncemal [ Palypes [] pulre pathtegie ] Carcar 7]

(e ki

. Aubre imagerie eolique: Mo [ Ou ] AESULTAT: Calon nomal ] Pelypas [T sutre pamologis [ Cenzer [

INCIDENT ou ACCIDENT DE LA COLOSCOPIE (3 court terma) :
[ Général {lié & Fanasthésie o & It péneéral] ] Lid & Fendescopie

TYPE DPACCIDENT
[ susplcion de complication avec observation en hospitalization
[ Hémomagis sxlériofséa (raclomagie) sans transfusion
[ Hamorragis sxlérioisés (reclonagie) avec transfusion
] Perforstion
[ Décis
DUREE de la mise en OBSERVATION f HOSPITALISATION :
[le24neurss [J24a<72heures [J3asBious [ ]>Bjows

CONDUITE A TERIR en fonction des résultats de la colascopie @
Tesl da ddpistage organisé & refaire dans § ans ]
Cologeopie 4 refaine [ dans | ans

PRISE EN CHARGE :
Surveillanee [

Fremiére imervenfion chirurgicala prdvue O faits [ Dals 152 prévise ou faila:
Hom du chinungian :

N | O - I N |

Ligu:

Framigr frafement pré-cperstoirg |
[ Badigthérapie préopératoia Dala 1% radiot :

I_J__df_1_h_ 2r a1a.1

[0 Chimicihérapie préopéaatoire Date 1 & chimios o o _n_zs ele

[ Radisthdania +chimiothéraple priopératmmms
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Annexe 12 : Indemnisation des médecins généralistes.

Rémunération totale

Nombre de tests lus sur Rémunération cumulée du
I’année de référence forfaitaire annuelle professionnel de santé
(annuelle)
De 10 a 20 tests 60 Euros 60 Euros
De 21 a 50 tests 120 Euros 180 Euros
De 51 a 100 tests 250 Euros 430 Euros
De 101 a 200 tests 600 Euros 1030 Euros

147




Annexe 13 : Questionnaire.

Questionnaire Médecins Généralistes mosellans et
depistage du cancer colorectal.

1-Etes-vous ?

-un homme

-une femme

\Votre exercice :
Rural

De ville
Semi-rural

Quel age avez vous ?
-<30 ans

-30-40 ans

-40-50 ans

-50-60 ans

->60 ans

2-En tant que médecin généraliste, pensez-vous que le dépistage du cancer
colorectal fasse partie de votre mission ?

O/N/SO

3-Pensez vous que le programme de dépistage organisé du cancer colorectal
par recherche de sang dans les selles via Hémoccult puisse faire baisser la
mortalité par cancer colorectal ?

O/N/SO

4-Etes vous satisfait de D’organisation de la campagne mosellane de
dépistage du cancer colorectal ?

O/N/SO

5-Avez vous confiance dans le test de recherche de sang dans les selles
Hémoccult (test au gaiac) ?

O/N/SO
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6-Seriez-vous plus convaincu par une autre méthode de dépistage ?

O/N/SO
Si oui, laquelle ?

7-En pratique, trouvez-vous le dépistage du cancer colorectal par
Hémoccult compliqué ?

O/N/SO

8-Trouvez vous le dépistage du cancer colorectal chronophage ?
O/N/SO
Si oui, est-ce un obstacle a sa réalisation ?

O/N

9-Trouvez vous que le dépistage du cancer colorectal suscite I’adhésion des
patients ?

O/N/SO

10-Vous trouvez vous suffisamment informés des résultats du dépistage
organisé du cancer colorectal en Moselle ?

O/N/SO

11-Considerez-vous le dépistage organisé du cancer colorectal par
recherche de sang dans les selles comme un acte majeur de prévention, au
méme titre que

-le dépistage du cancer du sein ? O/N/SO

-le dépistage du cancer de la prostate ? O/N/SO

-le dépistage du cancer du col utérin ? O/N/SO

12-L’avez-vous réalisé pour vous méme (si vous avez plus de 50 ans) ?

O/N/non éligible
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RESUME DE LA THESE : En France, le cancer colorectal arrive au troisieme rang des

cancers en terme d’incidence, et au deuxiéme en terme de mortalité.

Son dépistage organisé est généralisé a I’ensemble du territoire francais depuis 2009.

Il repose sur la recherche de sang dans les selles par le test Hémoccult®, avec réalisation
d’une coloscopie en cas de test positif.

La Moselle a fait partie des départements pilotes du dépistage, avec une premiére campagne
débutée en 2004.

Les résultats du dépistage mosellan sont globalement conformes aux données de la littérature
et aux criteres de qualité, hormis en ce qui concerne la participation, qui est un peu
insuffisante.

Les médecins généralistes (MG) jouent un réle fondamental pour atteindre une participation
de la moitié de la population cible, nécessaire a la réussite du dépistage.

L’objectif principal de ce travail était de recueillir le ressenti des MG mosellans par rapport au
dépistage organisé du cancer colorectal.

Une enquéte a été réalisée en distribuant des questionnaires aux MG présents lors de séances
de formation médicale continue organisées par I’AMMPPU.

Les 81 répondants ont une opinion largement favorable du dépistage du cancer colorectal, et
sont satisfaits des conditions de réalisation en Moselle, sans rencontrer de difficultés
particuliéres.

Les principaux obstacles au dépistage retrouvés dans la littérature, qui sont le temps et la
résistance des patients, n’ont pas été retrouvés dans notre enquéte, chez des médecins
probablement motivés, comme en témoigne leur participation élevée (79 %) au dépistage a

titre personnel (42 médecins éligibles au dépistage).

TITRE EN ANGLAIS : Generalized and organized colorectal cancer screening : Results in

the territorial division of Moselle by Amodemaces and survey among general practitioners.

THESE : MEDECINE GENERALE — ANNEE 2011

MOTS CLEFS : médecin généraliste, dépistage organis€, cancer colorectal, ressenti, role.

INTITULE ET ADRESSE DE L'U.F.R. :

UNIVERSITE HENRI POINCARE, NANCY-1
Faculté de Médecine de Nancy

9, avenue de la Forét de Haye

54505 VANDOEUVRE LES NANCY Cedex
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vu

NANCY, le 16 avril 2011 NANCY, le 22 avril 2011
Le Président de These Le Doyen de la Faculté de Médecine
Par délégation,

Professeur J-D. DE KORWIN Mme le Professeur M.C. BENE

AUTORISE A SOUTENIR ET A IMPRIMER LA THESE / 3608
NANCY, le 29 avril 2011

LE PRESIDENT DE L'UNIVERSITE DE NANCY 1
Par délégation

Madame C. CAPDEVILLE-ATKINSON
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