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BENEFICES ET DESAVANTAGES
THEORIQUES D'UN
PROGRAMME DE DEPISTAGE

« Augmentation de Ila

survie,

e Utilisation d'un traitement
moins agressif,

« Réconfort induit par la
negativite du dépistage,
« Beénéfice financier

Miller AB, in De Vita 1993: pp 564-573

Allongement de la période
de maladie,

Découverte d'anomalies non
pathologiques,

"Fausse assurance" induite
par un test faussement
négatif,
Réalisation d'examens
Inutiles chez les faux
positifs,

Surcolt si le depistage colte
plus que la maladie.
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Montain et al, 1986; 89: 225-S233S
Patz et al, Chest 2000; 117: 1568-1571
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MEMORIAL

C+R R Ensemble

DONNEES ¢
Cancers du poumon 144 144 288

Stade | (%) 40
H I STO R I Q U E Résécabilité (%) 53 51 52
Survie a5 ans 35 35 35
Survie a 5 ans des stades | 76
Déces par cancer bronchique 90 92
MAYO LUNG
PROJECT
Groupe dépisté&roupe contrdle :
Nombre de patients: 4618 4593
Nombre de cancers bronchiques
détectes: 206 160
Résécabilite (%): 46 32
Survie a5 ans (%): 33 15

Déces par cancer bronchique : 122 115



LEAD-TIME BIAS

SURVIE
o O
temps >
GROUPE DEPISTE DIAGNOSTIC DECES
I
LEAD SURVIE
o ive @
temps >

GROUPE DIAGNOSTIQUE SUR SYMPTOMES DIAGNOSTIC  DECES



OVERDIAGNOSIS
BIAS

3 cancers, 1 deces par cancer

temps >

GROUPE DEPISTE DIAGNOSTIC DECES

temps >
GROUPE DIAGNOSTIQUE DIAGNOSTIC DECES DECES
SUR SYMPTOMES NATUREL

1 cancer, 1 déces par cancer



DE LA RADIOGRAPHIE AU
SCANNER

 Mauvaise sensibilité de
la radiographie qui
meconnait :

— 70% des lésions 10
mm,

— 30% des lésions de 10-
20 mm

— 25%
e Bien meilleure
sensibilité du scanner :

— 80% des cancers
visibles au scanner sont
invisibles sur la RP.

Sone S et al , Lung Cancer, 1997; 18 sup 1. 214
Sone s et al, Br j Radiology 2000; 73 : 137-145

5852 fumeurs

|

111 cancers probables
ou possibles

|

17 cancers

|



TDM THORACIQUE

NCI Hospital Shinshu Munster ELCAP Mayo Clinic
(Japon) (Japon) (Allemagne) (US) (US)
Tabagisme > 20 PA Non requis 20 PA 10 PA 20 PA
Age 50 > 40 > 40 60 50
Frequence
du deépistage :
- TDM  Bisannuel Annuel Annuel Annuel  Annuel
- RP Bisannuelle Annuelle ND Annuelle  Non
Nombre de
Participants : 1369 5483 919 1000 1520

Patz EF et al N Engl J 2000; 22 : 1627-1633



EARLY LUNG CANCER
ACTION PROJECT (ELCAP)

e Sujets fumeurs ou ex-
fumeurs

e Tabagisme cumulé
10PA

e Age 60 ans

* Radiographie FP et
TDM spiralé a faible
dose

e Double lecture : siege,
taille, calcifications,
caractere limité ou

Hen&(ﬂﬂﬂl et al, Lancet 1999; 354: 99805

e 559 nodules
e 196 calcifies

e Restent 363 nodules
chez 233 sujets

— 159 ont un nodule
unique

— 43 ont deux nodules
— 16 ont trois nodules

— 7o0ont4,6onts5et?2ont
6 nodules



ELCAP (2) : ETUDE DE

PREVALENCE
Nodules uniques (n= 159)

Nodule Nodule Nodule Nodule
2-5 mm 6-10 mm 11-20 mm 21-45 mm Ensemple

CT R CT R CT R CT R CT R

Number 99 2 46 7 9 2 5 3 159 14

N cancers 1 0 11 1 3 0 4 3 19 3

% cancers 1 - 24 14 33 80 100 12 21

HenschkeCl et al, Lancet 1999; 354: 9805



ELCAP (3) :
ETUDE DE
PREVALENCE

Nodule Nodule Nodule Nodule
Stade 2-5 mm 6-10 mm 11-20 mm 21-45 mm Ensemble

1B 0 0 0 1 1
A 0 1 0 0 1
1B 0 0 0) 0 0
A 0 0 0 2 2
1B 0 1 0 0 1

HenschkeCl et al, Lancet 1999; 354: 9805



NEW MAYO LUNG PROJECT
ETUDE DE PREVALENCE

Nodules (MmN Nodules (% ancer (%)

« N =1520

e 50ans <2 976 (59.3) 0.1

e Fumeurs ou ex- 4-7 571 (34.7) 0.7
fumeurs 8-20 91 (5.5) 18.7

« 20P/A 21 8 (0.5) 33.3

* ggﬁe?\?g%geﬁ)/g)hez 1520 Nombre 1de nodulembreg;lg &z;t;ents (%)

« Temps moyen pour le 2 180 (23)
diagnostic de cancer : 305] 3 114 (15)
(23-834), 4 42 (5)

e 74 % des patients avec 5 28 (4)
cancer ont d 'autres nodules. 6 14 (2)

>6 32 (4)

ATS 2002



NEW MAYO LUNG PROJECT
RESULTATS A 2 ANS

CANCERS DETECTES (n=40)

Stade Prevalents Incidents Intervalle N (%)
cases (n=27)Cases (n=2)Cases (n=2)

Adenocarcinome 20 (50)
IA 17 5 Bronchiolo-alvéolaire 4 (10)

1B 2 1 Epidermoide 7 (18)
1A 4 Grandes cellules 2 (5)
1B 1 Autres NPC 3 (8)
A 5 3 CBPC 4 (10)
\Y} 1
SElRe 2 1 1 1999 : 1520,

2000 : 1472,
2001 : 1438

ATS 2002



Il est démontré que le
depistage par radiographie
standard est susceptible :

— d’augmenter le nombre
de stades précoces,

— d’augmenter la
résécabilité,

— de réduire la fatalité de
la maladie.

Les deux études

randomisées n ’‘ont pas
demontré que le deépistage
par radiographie standard
est susceptible de réduire la
mortalité spécifique par
cancer bronchique.

Il est hautement probable que
le dépistage par scanner soit
susceptible :

— d’augmenter le nombre
de stades précoces,

— d’augmenter la
résecabilite,

— de réduire la fatalité de la
maladie.

Le dépistage par scanner

deécouvre beaucoup d 'images

aspecifiques,

Il nest pas démontré que le

depistage scanographique

soit susceptible de réduire :

— la mortalité spécifique
par cancer bronchigue

— Ou la mortalité générale

Cette démonstration passe par la conduite d 'études

randomisées ...




QUELQUES PROJETS D 'ETUDES
RANDOMISEES

France GB Danemark Italie  Norvege Allemagne US

Nombre : 20500 40000 10000 10000 24000 40000 50000

(sur 27000)
Age : 50-75 >60 50-65 55-69 60-69 55-69 55-74
Tabagisme : >15/j, >20a 1P/} 20 P/A 20a 20a 40 a 30P/A
Anciens fumeurs : oui non non ouli ouli ouli ouli
TDM initial : oui non non non non non non
Durée : 5 - 5 4 5 5 3
RX : non non non non non oui oui
Lutte contre le tabac : ouli oui oui oui oui oui -
rocedure diagnostiques : ELCAP  ELCAP ELCAP ELCAP ELCAP ELCAP ELCAP
Analyse des déces:  oui oui ouli oui oui oui oui

Obijectif principal : Mortalité Mortalité Mortalité Mortalité Mortalite  Mortalité Mortalité
spécifique spécifique spécifique spécifique specifique spécifiquespécifique



DEPISCAN

/65 sujets inclus

CT (n=385) CXR(n=380)
Noncompliant (n=144) Compliant (n=621)

Cancer CT(n=8) CXR(n=1)

Stade

1A 1 (12.5%)

IB 2 (25%)) 1 (100%)

I1IB 4 (50%)

IV 1 (12.5%)
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1004 ected clinical stage | cancer, 92% (35% CI, 88-95)
Harinan
EhE All lung cancers, 80% (95% CI, 74-85)
T
£
@
20
E || 1 L 1 1 I ] 1 L] 1
0 12 24 3 4 ) 72 B4 we 108 120
Maonths

Mo, at Risk
All participants 484 433 356 280 183 90 s0 28 1l 9 2
Participants 302 80 247 191 130 5% 34 18 1z 7 1

under_galng
resecticn
Table 2. Frequency Distribution of Lung-Cancer Diagnoses on Baseline and Annual CT Screening, According to Age and Median Pack-Years
of Cigarette Smoking.
Age Baseline Screening Annual Screening
Smoking History Mo. Screened  Diagnosis of Lung Cancer Smoking History No. Screened  Diagnosis of Lung Cancer
median pack-yr no. (%) median pack-yr no. (%)
4049 yr 15 4,066 8 (<1) 20 1,324 1 (<1)
50-59 yr 28 9,948 67 (1) 30 6,678 7 (<1)
60-69 yr 33 12,184 206 (2) 40 11,879 29 (<1)
70-79 yr 313 4,840 116 (2) 40 6,692 13 (<1)
80-86 yr 30 529 13 (2) 37 883 4 (<1)
Total 30 31,567 410 (1)* 35 27,456 74 (<1)

* The number includes five participants with interim diagnoses.




Prévalence des nodules détectés

Kaneko Japan 1369/588 (17%) 11
Nawa Japan 7956/2990 (26%) 11
Henschke USA 1000/233 (23%) 11
Pastorino Italy 1350/284 (27%) 11
Swensen USA 1520/782 (51%) 54

McWillams  Canada 561/259 (46%) 71
Diederich Germany 817/350 (43%) 51



Procédures invasives pour lésions

bénignes

N (%)
Japan (Tokyo) 217149 (55)
Japan (Nagano)  9/43 (21)
USA (Rochester) 8/40 (20 )
Germany (Munster) 3/13 (23)

italy (Milan) 6/28 (21)



Risques liés a l'irradiation

Pays risque % cas/an
UK 0.6 700
Germany 1.5 2049
USA 0.9 5695

Japan 3.2 7587



Cost-Effectiveness

Estimates of the cost-effectiveness of CT
screening have varied tremendously, ranging
from as little as $2,500 per year of life saved to a
high of $2,300,000 (18-20)..........ccccovnnnen.

........ Given the tremendous variation in these
estimates, It iIs probably safe to say that we really
do not have definite knowledge as to whether or
not

spiral CT screening will prove to be cost-effective.



Overdiagnosis

Données autopsiques?
Temps de doublement ??

Données histopathologiques
— Chirurgie
— Biopsie



« BIOMARK-SCAN »
Early detection program In ver}
high risk patients

« DEPI-SCAN »
Screening randomized contrc
trial




Moro Chest 2002
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Jeanmart et al Clin Cancer Res 2002 B 0 Anomalie
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BIOMARK-SCAN

Objectifs:

* ldentifier au sein des lésions épithéliales de heaatle des
biomarqueurs moléculaires predictifs de la tramsédron
cellulaire irreversible et de la progression varkkion
cancereuse

* Carte d’identité génétique et moléculaire permettant
d’apprécier le risque de cancerisation;

* Ameliorer le processus de deétection précoce desecaipar
I'emploi de ces biomarqueurs spécifiques;

* Etablir une caractérisation phenotypique de recepte
specifiques (chimioprevention?).



Biomarkscan

238 patients
26 cancers detectés chez 23 patients (9,6% des{sat

4ACIS, 10 epidermoides, 7 ADK, 2 récidives et 3 sfad
metastatiques

10 au scanner d'inclusion (prévalence) et 16 less d
années suivantes (incidence)

15 découverts par TDM seule, 7 par TDM et fibrofsie
ou aspiration), 4 par fibro seulement (les 4 CIS)

donc sensibilité de la TDM=85%, de la fibro=42%



