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Conflits/Liens d’intéréts

Aucun avec lI'industrie ou groupes financiers

MAIS ....... Activité professionnelle +++++

Pratigue du dépistage par Mammographie
« Pendant 20 ans en cabinet libéral
* Depuis 3 ans en secteur hospitalier ( Diaconesses)

Premieres études internationales dans les années 1970-1980
Dépistage etendu a tout le territoire francais depuis 2004
Polémique depuis 10 ans : publication Cochrane



Répondre

- aux Interrogations des patientes
- aux doutes des prescripteurs =
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ACTUALITE

Dépistage du cancer du sein

Quand l'Institut national du
cancer dérape

Jillet 202

L’Institut national du cancer (INCa) passe un cap dans la désinformation sur le
cancer du sein. Sur son site, la controverse sur I'utilité du dépistage a partir de
50 ans est classée comme une infox. Scandaleux.

En ces temps ou la santé publique est au coeur des préoccupations, communiquer sur
la base de données scientifiques validées, c'est capital. Cela permet de faire le tri entre
les fake news ou infox, en francais, qui pullulent sur les réseaux sociaux, et les
informations fiables. Dans cette optique, l'initiative de I'Institut national du cancer
(INCa) d'inaugurer une rubrique « Linfo derriére I'infox » sur son site Internet est plutot
une bonne idée. Malheureusement, I'honnéteté n'y semble pas étre la priorité. Car sous
I'onglet « Le dépistage du cancer du sein est-il inutile, voire néfaste ? ». la réponse.
tranchée, se situe bien loin des faits et des conclusions des études disponibles. UINCa
affirme sans détours que « ses bénéfices sont indéniables pour les femmes ». Or c'est
faux, il n’y a pas de consensus sur le sujet. || existe au contraire une confroverse
scientifique internationale sur l'intérét réel du dépistage tel qu'il se pratique en France,
c'est-a-dire tous les 2 ans chez les femmes de plus de 50 ans.
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ENQUETE

Cancer du sein

Les résultats decevants du
dépistage

ublie le 1| janwvier 2UZZ

Bien que recommandé par les autorités de santé, le dépistage organisé du cancer
du sein est controversé. Les bénéfices sont incertains.

Original Investigation
August 28, 2023

Estimated Lifetime Gained With Cancer Screening
Tests
A Meta-Analysis of Randomized Clinical Trials

Michael Bretthauer, MD, PhD1; Paulina Wieszczy, MSc, PhD1'2; Magnus Leberg, MD, PhD1; etal

» Author Affiliations | Article Information

JAMA Intern Med. 2023;183(11):1196-1203. doi:10.1001/jamainternmed.2023.3798




Dépistage (???)- Détection précoce

Le déepistage du cancer du sein ne previent pas le cancer

contrairement au dépistage du cancer du col et cancer colo-rectal qui depiste
majoritairement des Iésions pré-cancéreuses. (en partie préventifs)

Objectifs : diagnostic précoce ++ pour
- majorer les chances de guérison
- diminuer les traitements lourds
- diminuer les effets secondaires des traitements ....

Il N’y a pas de « petit » cancer pour les patientes
Conséqguences familiales, économiques, sociales



EPIDEMIOLOGIE : iIncidence

Prem|er rang mond|al Incidence du cancer du sein : la France numéro 1 mondial
> 105 cas/ 100 000 femmes

Om o «% Partager

2 Selon le Centre International de Recherche sur le Cancer (CIRC), la France
occupe désormais la premiére place mondiale pour l'incidence du cancer du
sein, avec des perspectives pour 2050 peu reluisantes. Le Réseau Santé

29 Environnement appelle dans un communiqué a une révision profonde des

Risque total vie Kc du sein actuellement : 1/8 = e " L St .
it W T e politiques de santé publique, soulignant l'impératif d'innover en matiére de
R|Sque de deces par KC du seln actue”ement . 1/25 prévention et de soins pour renverser cette tendance.

En 2022, la France sest positionnée comme le premier pays au monde en termes d'incidence du cancer du
sein, marquant un tournant dans la lutte contre cette maladie. Avec des projections alarmantes jusqu’a
2050, prévoyant une augmentation de 37% des déces, de 14 700 a 20 100, lurgence de sattaquer aux
causes environnementales de cette maladie n'a jamais été aussi évidente.

Incidence et mortalité varie avec I'age

remne

)
(anr?:esl 1990 2018 VAM* [%) . .
Risque absolu: Kc du sein
40 98.6 127.8 02[05:13]
50 2171 298,1 1.1[0,9:1.4]
60 2343 3025 0,2[07:1.2] 40 ans . RR1
70 2630 4627 1.9[1,6:22]
80 2489 3425 1.1(08:1.5]
30 et 60 ans : RR 2,4
40 15,9 101 -1,61-1,9:-13]
50 4.7 25,9 1.91{-21:-1.7 . .
= 73 53 9020171 70ans: RR4 3,5 risque maximum
70 95,9 75, 081-10:-07]

§
80 1361 1233 -0.41-05:-0,2]




EPIDEMIOLOGIE : incidence e

Cancer le plus frequent de la femme : 62 214 en 2023
« 12 146 déces en 2018: 1° cause de déces par Kc
 Actuellement 900 000 femmes traitées en France

A

A

A

A

Age médian du Diagnostic de cancer 64 ans
Age médian du déces par cancer du sein 74 ans

Survie nette (%)
65 70 75 B0 85 90 95 100

1990 1995 2000 2005 2010 2015

Incidence augmente / Mortalité baisse Année de diagnostic
Age & 40 —+— 50 —— 60 - T0 80
Deux facteurs expliquant la baisse de mortalite: |
. ) . Cancer incidence and mortality rends in France over 1990-2018 for solid tumors:
- diagnostic plus precoce (46%) Peinir 5. Boward N Boover A, ol . Weonal A, Coommatl,

Grosclaude P, Remontet L, Monnereau A; French Network of Cancer Registries

_ amé||0rat|0n deS traltements (54%) (FRANCIM).BMC Cancer. 2021 Jun 24;21(1):726



E p i d é m i O I O g i e : ég e au d i ag n OSti C INCIDENCE DES PRINCIPAUX CANCERS EN FRANCE METROPOLITAINE EN 2023

ET TENDANCES DEPUIS 1990
#/ MAIN CANCERS INCIDENCE IN METROPOLITAN FRANCE IN 2023 AND TRENDS SINCE 1990

* 57% pendant la péeriode dépistage 50-74 ans D e e e e S e
* 19% avant 50 ans (14% 40-49 ) =
« 24% apres 74 ans 450 — Ageau
§ 400 diagnosti
FEMMES 'Nombre de nouveaux cas % cas § =0 —30
Tous ages 61 214 (59 092;63 411] : 300 —0
< 40 3 115 [2695:3617] 51 ‘é 250 50
40-49 8 640 [7 972;9 365] 14,1 Y 200
50-74 34 813 [32 510,37 279] 56,9 § 150 —60
>74 14 646 [13 469;15 925) 23,9 g 0 — 70
50 w80
0
J Z Z < < < < < <
% % W % U % "% % %
Year of diagnosis
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Epidémiologie: survie

Mortalité en fonction du stade de prise en charge
Globalement:
Survie 5 ans 88%, survie 10 ans 76% (3/4), survie a 20 ans 66% (2/3)
Meilleur taux a 50-60 ans
Facteurs déterminants la survie:
- taille tumorale.
- extension ganglionnaire.
- histologie.
- age au diagnostic.

Obijectif du Dépistage = Diagnostic precoce
Stade 1 : survie nette > 90%
(T<20mm, NO ou microméta)



Dépistage organisé / « Dépistage » individuel

* Population cible du Dépistage Organisé
(Mammo +/- écho tous les 2 ans)

« Toutes les femmes entre 50-74 ans sans facteur de risque personnel ou familial
significatif (Score Eisinger <3)

« Examen clinique normal

CALCUL DU SCORE D'EISINGER ET CONDUITE A TENIR

L. i o Mutation BRCA1/2 identifiée dans lafamille .........._... 5 RESULTATS
° Dep|Staqe |nd|V|due| Cancer du sein chezune femme avant30ans ........_.._ 4
Cancer du sein chez une femme entre 30 et 3%9ans ...._ 3 3 ou |’t= g4
Cancer du sein chez une femme entre 40 et 49 ans ... 2 consuitation d oncogénétique
Les aUtreS Cancer du sein chez une femme entre 50et 70 ans ... 1 - i =
Cancerduseinchezunhomme ................. ... .. 4 |nfe;r|eura 3: )
Cancerdel'ovaireavant70ans............................... 4 dépistage organisé

Source : Cancer du sein - Quelles modalités de dépistage, pour quelles femmes ? (INCa, septembre 2015)

Le score d'Eisinger permet au médecin généraliste ou spécialiste de graduer votre profil de risque de
prédisposition génétique au cancer du sein avant de vous orienter éventuellement vers une consultation
d'oncogénétique.

Si le score d'Eisinger est inférieur a 3 et que vous avez plus de 50 ans, vous étes €ligible au programme de
dépistage organise.




Impact du dépistage sur stade de prise en charge

DO: dépistage organisé 100% i —
KI: cancer d’intervalle 7 .
DC: diagnostic clinique (patientes non dépistées) 80% 16 16

Di: dépistage individuel 2
60% 21 14
40% 21
- 2 ia - 103 73,0 20% I
w0 62,4 56 13,1 502168 3 7,7 0%
27 21 19 15 108810 102 15,4 KDO Kl DC D]
a mO-insitu m1 A 1B mill mIV
27-835.

Impact du Dépistage Organisé des Cancers du Sein sur le STADe au

diagnostic Etude DO-CS-STAD. Rapport final. Juin 2021. 35p. > 72% stade 0 ou 1 si dépistage
Disponible sur : https://www.registre-cancers-44-85.fr/recherche-

epidemiologique/nos-dernieres-publications/
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Dépistage Francais

* 96% de résultat bénin en L1 , relecture L2

Info INCA transmis lors 1° dépistage

« Taux cancer détecté: 7,6/ 1000 femmes dépistees
avant géneéralisation tomosynthese (+3/1000 attendu)

- DD
avant 1A © + 72727 PLUS UN CANCER
DU SEIN EST
MIEUX IL
ET

Chaque année, en France,

* Données de 2016-2018 (publiées en 2019) , -
b 5 130 OOO dépiStageS :%;’sci inaire spécialisée en cancérologie pour un traitemen eresé:‘nz:\:e se font dépister. Et f:uze?mes
« 40 120 cancers

Pour en savoir plus, parlez-en avec votre
médecin généraliste, votre gynécologue
ou votre sage-femme ou rendez-vous

I\I:;“d':‘:amnl accompagnées par L2
ires uipe s en scannant ce QR code.

* Dont 5% par L2: 2030 cancers -

INFOS CLES

PROGRAMME NATIONAL

DE DEPISTAGE

DES CANCERS DU SEIN

GENESIS - 14-15 septembre 2023



Dépistage Francais, participation

« Codlt-efficace si > 70 % de la population cible

« 61 % en moyenne : DO + DI
0 en nne . +
Taux de participation brut
France - Période 2005-2023
w0
b
€ Quintin et al Cancer Epidemiology 81 (2022) 102]
Ed
70
)
2" : =
S0 i 0 b
3 ) A
g 5 u ) -
40 - .\ O s
8 . 3
5 »
4
20
Q
10 0 = pb z
" N o ot » g W o 0 ) - B P
. #° f”"pw’ #r-‘"ﬁ 2 2% 907 0F 0P 0 0T 2T o o
0
Wwu 4549 5054 5559 W0 569 20.74 %79 08 ——— 054 40" e 5550008 e 054008 o 8585 ans 70-74any'  smeue Total

B Organssed screening mammography rate B OppOctunistyc SIreaning mammography rate

Fig. 4. Overall screening coverage rate by S-year age group, among women 40-84 years of age, based on SNDS data - 20162017 - Prance.

Quintin C, Chatignoux E, Plaine J, Hamers FF, Rogel A. Coverage rate of opportunistic and organised breast cancer

S5 Rk : , Source
screening in France: Department-level estimation. Cancer Epidemiol. 2022

CRCDC-SNDS

?
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Reéduction de mortalité — Données internationales

« Réduction du RR de mortalité par cancer du sein
« 20-22% des femmes invitées a se faire depister
* > 30% des femmes invitées reellement dépistees

Femmes danoises dépistées dés 1991/93
Dans 2 régions (20% population)
Comparaison avec régions sans dépistage
Elsebeth Lynge' © . Anna-Belle Beau? - My von Euler-Chelpin3 - George Napolitano? - Sisse Njor*® . (80% popu |ati0n)

Anne Helene Olsen®® - Walter Schwartz’ - llse Vejborg® ) o L
Augmentation incidence limitée 2,3%

Breast cancer mortality and overdiagnosis after implementation
of population-based screening in Denmark

Received: 27 July 2020 / Accepted: 18 August 2020 / Published online: 30 August 2020
© The Author(s) 2020

» Etude récente Suédoise 37 000 femmes
« Dépistage tous les 2 ans, pendant au moins 5 tours
« Réduction mortalité 66% . Interét du depistage regulier +++

J Med Screen. 2024 Mar; 31(1): 3-7. PMCID: PMC10875004
Pubtished online 2023 Jul 12. doi: 10.1177/0969141323 1186686 PMID: 37437178

Beneficial effect of repeated partidipation in breast cancer screening upon survival

Stephen W Duffy."* Amy Ming-Fang Yen 2t Laszlo Tabar,** Abbie Ting-Yu Lin.* Sam Li-Sheng Chen,? Chen-Yang Hsu,®

Peter B Dean ® Robert A Smith.” and Tony Hsiu-Hsi Chen*




Données Francaises - Survie a 5 ans

Survie a 5 ans selon le mode de diagnostic / score de défavorisation sociale
-dépistage organisé

-absence de dépistage Thése Marie POISEUL

Données : croisement probabiliste entre Registres-CRCDC-SNDS M
rs 2022
Loire-Atlantique, Gironde, Cote d'Or ars O

M. Poisaad of ol Cancer Epidemialogy 82 (2023) 102312

14196 femmes traitées
entre 2009 et 2015

b
ki
-
[ a—
——

, ' 62% DO
1 | ' 10% DI
_ 13% K
e 15 % NS

= 1 Mo scrmanang

Mt surmval %)

Dhpprra@itaen Guarili

Fig. 2. S-year net survival probability of women aged 50-74 years with breast cancer for each “sereening” group and according to deprivation quintiles, n = 14,196,

Poiseuil M, Payet C, Molinié F, Dabakuyo-Yonli TS, Mathoulin-Pelissier 5, Amadeo B, Coureau G. Survival after breast Source

cancer according to participation in organised or opportunistic screening and deprivation. Cancer Epidemiol. 2023 Francim-5ND5S
il




Réduction morbidité si Dépistage +++

Moins d’effet secondaire des traitements
 Stade plus préecoce, NO (80%)
« Chirurgie moins lourde: moins de curage, moins de mastectomie
* Traitements médicaux moins lourds

Etude francaise 23 788 femmes traitees en 2014 :

57% dépistage (SP), 43% hors depistage(NSP)
« Mastectomie pour CCIS 22% SP 27% NSP
« Chirurgie conservatrice 82% SP 70% NSP

« Chimiothérapie 34% SP 53% NSP
Cancer Med. 2018 Jul; 8(3): 4070-4073 PMCID:
Published online 2019 Jun 6. doi: 10.1002/cam4.2283 PN

Breast cancer screening: Impact on care pathways

Delphine Lefeuvre, ! Nathalie Catajar, Z Christine Le Bihan Benjamin, ' Norbert lfrah, 3 Frédéric De Bels, 2
Jérdme Viguier, ¢ and Philippe Jean Bousquet® > &

» Author information » Article notes » Copyright and License information PMC Disclaimer




Effets déléteres du dépistage: cancer radio-induit

Modélisation mathématique ++++
Etude Norvegienne (2014): 1 cancer radio-induit pour 350 vies sauvées

> Acta Radiol, 2014 Dec:55(10):1174-9. doi: 10.1177/0284185113514051. Epub 2013 Dec 5. Ann Intern Med. 2016 February 16; 164(4): 205-214. doi:10.7326/M15-1241.

The risk of radiation-induced breast cancers due to
biennial mammographic screening in women aged
50-69 years is minimal

Radiation-Induced Breast Cancer Incidence and Mortality from
Digital Mammography Screening: A Modeling Study

Diana L. Miglioretti, PhD'-23, Jane Lange, PhD?, Jeroen J. van den Broek, MSc*, Christoph
I. Lee, MD, MSHS®6.7 Nicolien T. van Ravesteyn, PhD%, Dominique Ritley, MPH?, Karla
Kerlikowske, MD8, Joshua J. Fenton, MD, MPH2°, Joy Melnikow, MD, MPH2°, Harry J. de
Koning, PhD4, and Rebecca A. Hubbard, PhD'0

= 1 [P " g 2 - " 3 B x 5
Ingrid Helen Ryste Hauge ', Kristin Pedersen 2, Hilde Merete Olerud 3, Eli Olaug Hole 4,

Solveig Hofvind >

Balance bénéfice/risque en faveur du dépistage ++++

Vigilance sur la dose . Controle qualité du DO +++
Dose souhaitable <1,7mGy/incidence en 2D - 2,3mGy/incidence en 3D Rythme biannuel

ANNEXE A L’AVIS IRSN N° 2021-00836 DU 3 DECEMBRE 2021
Recommandations de I'IRSN pour le recueil et la définition de NRD en
mammographie 2D CR, DR, et tomosynthése




Effets déléteres du dépistage: FP (morbidité)

| es Faux Positifs :
Image nécessitant bilan, mais bénigne
(SUIVI OU bIOpSIG) 8% Vous serez invitée a renouveler cet examen dans 2 ans.

C’est le cas majoritaire, pour 910 femmes sur 1 000.

Cela concerne 90 femmes sur 1 000.
Dans la plupart des cas, il ne s'agit pas d'un cancer mais, par exemple,
I " I " I I 1+ A d‘une anomalie bénigne (kyste) ou suspecte.
¢ Le bllan d Iag nOStIC Im medlat (partICUIarlte Selon les cas, une surveillance a court terme ou la poursuite d'examens
" " I pourra étre nécessaire. A l'issue de ces examens, la conclusion la plus
fran (}alse) I | m |te Ie n O m b re d e rap pel fréquente est qu’il n'y a pas de cancer détecté : c’est le cas pour 83 femmes.
Plus rarement, un cancer peut étre diagnostiqué : cela concernera 7 femmes.

Taux de rappel par L2 1% (y Comprls CTI) Chacune de ces femmes sera orientée par son médecin vers une équipe

pluridisciplinaire spécialisée en cancérologie pour un traitement personnalisé.

Sur 1 000 femmes dépistées”

Une anomalie détectée pour 90 femmes
Aucune anomalie
détectée pour Pas de confirmation Confirmation
91 o de de cancer pour

 femm 7 femmes
R mplmentarer Mool it R

993 n‘ont pas de cancer du sein détecté

GENESIS - 14-15 septembre 2023



Effets déléteres du dépistage: FN (morbidite)

Les Faux Négatifs et/ou Cancers d’intervalle

La mammo-écho ne dépiste pas tous les cancers !!

Sensibilité 84% du dépistage francais

Cancer d’intervalle 1,5/ 1000 femmes dépistées

Chez les femmes régulierement dépistées 1/5 cancer d’intervalle

Trois causes distinctes : 3 « remedes »

* Vrai Faux négatifs (I'image du Kc existait sur la mammographie precédente mais
n'a pas éte arrétee) : réle de I'lA? (30% rétrospectivement +)

- Cancer occulte car seins tres denses type D, echo hétérogene: IRM ++, angio-
mammographie?

 Lésion réellement apparue (image réellement apparue, histologie svt agressive)
(hors cible dépistage)



Effets déléteres du dépistage: sur-diagnostic

Sur-diagnostic: évaluation variable selon les séries , difficile ++++

Définition: dépister et traiter un cancer qui serait resté infraclinigue et asymptomatique
pendant la vie ( ne pas confondre avec avance au diagnostic)

Estimé a moins de 10% des cancers diagnostiqués (50-74 ans)

\l The NEW ENGLAND
\ / JOURNAL of MEDICINE

SPECIALTIES v  TOPICS v MULTIMEDIA v CURRENT ISSUE v LEARNING/CME v AUTHOR CENTER PUBLICATIONS v

ORIGINAL ARTICLE f X in &

Effect of Three Decades of Screening Mammography
on Breast-Cancer Incidence

Authors: Archie Bleyer, M.D., and H. Gilbert Welch, M.D., M.P.H. Author Info & Affiliations

Published November 22, 2012 | N Engl | Med 2012;367:1998-2005 | DOI: 10.1056/NE)Mo0a1206809
VOL. 367 NO. 21




Sur-diagnostic = Sur-traitement

Le surdiagnostic (10%) se majore avec I'age ++++

e 31% entre 70-74ans
e 47% entre 75-84 ans

Nécessité de progresser sur

Original Research | 8 August 2023
Estimating Breast Cancer Overdiagnosis After Screening
Mammography Among Older Women in the United States

Authors: llana B. Richman, MD, MHS @, Jessica B. Long, MPH, Pamela R. Soulos, MPH, Shi-Yi Wang, MD, PhD 0, and Cary P. Gross,

MD AUTHOR, ARTICLE, & DISCLOSURE INFORMATION

Publication: Annals of Internal Medicine « Volume 176, Number 9 « https://doi.org/10.7326/M23-0133

* |dentification des cancers de bon pronostic que I'on pourrait ne pas traiter ,
surveillance active (cf prostate Gleason <7)

« Désescalade thérapeutique +++ (abstention de RT, abstention axillaire,
cryothérapie versus tumorectomie, ....)

 Définition de la population cible du dépistage
(espérance de vie +++ >10 — 15 ans)




Avenir 1A +++

Plusieurs niveaux , multiples publications

1-Optimisation de la mammographie:
dose , image 2DS, ...

2-Faciliter la détection par Radiologue
- standalone ®

- deuxiéme lecture ©

3- Prédiction du risque individuel (densité mammaire,

AsymMirai: Interpretable Mammography-based
Deep Learning Model for 1-5-year Breast Cancer Risk
Prediction

2'lon Donnelly &, “2'Luke Moffett
Cynthia Rudin*

‘Alina Jade Barnett, “Hari Trivedi, “2Fides Schwartz, “Joseph Lo*,

*].L. and C.R. are co-senior authors.
v Author Affiliations

Published Online: Mar 19 2024 | https://doi.org/10.1148/radiol.232780

antecédents..)
Mammorisk, Mirai..
Prédiction du risque a 5 ans

.... A évaluer par société savante +++

Early Indicators of the Impact of Using Al in
Mammography Screening for Breast Cancer

Z)Andreas D. Lauritzen &=, Martin Lillholm, ¥
Elise Vejborg

Elsebeth Lynge, “2Mads Nielsen, “&Nico Karssemeijer

Deputy Editor: &Linda Moy

v Author Affiliations

Published Online: jun 4 2024 | https://doi.org/10.1148/radiol.232479




Conclusion

* Inconvénients du dépistage surestimes par les opposants
Commentaires dans la presse souvent emotionnels : lobbies efc...

« Avantages surestimés par les pratiquants
Sauver des vies .... ?..... Changer des vies TOUJOURS

Pour la majorité du corps medical international

Dépistage = diagnostic précoce (T1 NO) = meilleure chance de guérison
Si dépistage : moins de mastectomie, moins de curage , moins de chimiothérapie
Baisse du RR de mortalité spécifiqgue > 20%

Efficacité prouvée chez les femmes dépistées

DO > DI si pas de facteur de risque

Rythme régulier sur plusieurs annees > 5-6 tours de dépistage
Méme centre radiologique (lecture sur console) ++++




Conclusion

« Dépistage actuel = imagerie par mammographie +/-écho +/- IRM

« Taux de participation trop faible , en baisse globale pour observer efficacité collective
(mortalité globale, stades métastatiques )

* Modalités et rythme 45-50 ans / 74 ans

a adapter selon :
« Facteur de risque personnel/ familial
« Espérance de vie (comorbidité, age)

* Nécessité d’optimiser performances =

du Diagnostic précoce par mammographie i
« Trop de cancer d’intervalle (1/5)
* Trop de stade 2 et plus (1/4)

Figure 8 : Taux de participation aux programmes de dépistage organisé dans les différents pays de I’'Union Européenne,

« Essal de dépiStage personnaliSé » parmi les femmes de 50 a 69 ans, Source : CIRC, 2017 (Ponti et al., 2017)



Avenir du dépistage personnalisé ?

(Etude MyPEBS basée sur étude de variants

nucléotidiques) Résultats en 2025
Projet international financé par UE

2) MyPeBS

313 SNP contribuent a prédire
le risque individuel de cancer
du sein

313Jan 2019

-
Le risque de cancer du sein d'une femme est influencé par sa
constitution genétique. Certains fragments du matériel géenétique

normal (ADN) different d'une personne a l'autre : ils sont connus sous le

nom de polymorphisme d'un seul nucléotide ou SNP (pour single

nucleotide polymorphism). Difféerentes combinaisons de ces SNP sont
associées a différents niveaux de risque. De nouveaux SNP ont
réecemment été identifiés comme étant associés a un risque accru de

cancer du sein, et nous venons de publier une publication scientifique
énumeérant maintenant un total de 313 SNP qui contribuent a prédire le

les 313 SNP

MuD

risque individuel de cancer du sein. Dans |'étude MyPel

seront tous génotypés sur une puce a ADN personnalisée et le résultat

sera inclus sous la forme d'un score de risque polygénique dans le score

de risque de cancer du sein qui sera estimé pour chaque femme

2) MyPeBS

Pour atteindre cet objectif, MyPeBS s'appuie sur une
étude clinique internationale multicentrique
randomisée* qui recrutera 85 000 femmes résidant
en Belgique, Espagne, France, Israél, Royaume-Uni ou

Italie.

Frangais

MyPeBS compare le dépistage personnalisé
basé sur le risque au dépistage standard

Cette étude comparera le dépistage standard actuel
du cancer du sein a une stratégie personnalisée, qui
proposera des mammographies plus fréquentes aux
femmes a risque élevé de cancer du sein, et moins
fréquentes aux femmes a bas risque (par rapport a

lar )y population géne e de la méme

Le but de cette étude est de répondre a une question
simple, mais fondamentale : est-il préférable de
personnaliser le type et la fréquence du dépistage du

cancer du sein en fonction du risque individuel de
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Stratification of women according to their risk of breast cancer based on polygenic risk scores (PRSs) could improve screening and pre-
vention strategies. Our aim was to develop PRSs, optimized for prediction of estrogen receptor (ER)-specific disease, from the largest avail-
able genome-wide association dataset and to empirically validate the PRSs in prospective studies. The development dataset comprised
94,075 case subjects and 75,017 control subjects of European ancestry from 69 studies, divided into training and validation sets. Samples

were genotyped using genome-wide arrays, and single-nucleotide polymorphisms (SNPs) were selected by stepwise regression or lasso
penalized regression. The best performing PRSs were validated in an independent test set comprising 11,428 case subjects and 18,323
control subjects from 10 prospective studies and 190,040 women from UK Biobank (3,215 incident breast cancers). For the best PRSs
1.65) with

(313 SNPs), the odds ratio for overall disease per 1 standard deviation in ten prospective studies was 1.61 (95%CI: 1.57

area under receiver-operator curve (AUC) = 0.630 (95%CI: 0.628-0.651). The lifetime risk of overall breast cancer in the top centile
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