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Question

clinique par cancer de la prostate ?

Contexte

Cancer de la prostate : a dépister ou non ?

Un dépistage par PSA tous les 4 ans chez des hommes de 55 a 69 ans réduit-il la mortalité

L'incidence cumulée de cancer de la prostate a |'age de 75 ans est montée, en Belgique,

de 2% en 1990 a 6% en 1998 ; c’est le cancer le plus fréquent chez I'homme. La mortalité
cumulative par cancer de la prostate stagne par contre a 1,1%. Ce cancer de la prostate
n’est responsable que d'un pour cent de I'ensemble des années de vie perdues a cause des
différents cancers’?. Les preuves d'un effet d'un dépistage de I'antigene spécifique de la
prostate (PSA) sur la mortalité par cancer de la prostate étaient insuffisantes.
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Population étudiée

* 182000 hommes &agés de 50 a 74 ans recrutés via les regis-
tres de population dans 7 pays européens, dont la Belgique

* groupe prédéfini, de prédilection, de 162243 hommes 4gés
de 55 a 69 ans ; 4ge moyen de 60,8 ans (écarts de 59,6 a
63,0).

Protocole d'étude

* étude randomisée, contrélée (RCT), multicentrique

* groupe intervention (n=72890) : invitation tous les 4 ans
environ a passer un dépistage par PSA

* groupe contrble (n=89353) : soins courants sans invitation
a un dépistage

* selon le centre d'étude : seuil de PSA pour biopsie de 3,0 ng/
ml a 4,0 ng/ml; examens de dépistage complémentaires en
cas de PSA de 2,5 a 3,9 ng/ml.

Mesure des résultats

* critere de jugement primaire : déces par cancer de la pros-
tate

* critere secondaire : mortalité globale, qualité de vie

¢ controle du motif de déces par une commission indépen-
dante, en insu

* analyse en intention de traiter.

Résultats

* suivi moyen de 8,8 ans

* groupe de prédilection des hommes 4gés de 55 a 69 ans :
significativement moins de déceés par cancer de la pros-
tate dans le groupe intervention versus controle : rapport
de proportions (RP) de 0,80 ; IC a 95% de 0,65 a 0,98 ;
nombre nécessaire a dépister (NND) de 1 410 hommes (IC
4 95% de 1142 a 1721) avec une moyenne de 1,7 contact
de dépistage sur 9 ans ; pas de différence pour la mortalité
globale : RP de 0,99 (95% 0,97-1,02)
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* groupe total des hommes &gés de 50 a 74 ans : pas de
différence significative entre les 2 groupes : RP de 0,85 ; IC
a95%de 0,734 1,00

* PSA : réalisé au moins une fois chez 82,2% des patients
du groupe intervention et 16,2% (écarts de 11,1% a 22,3%)
des tests anormaux

* PSA > valeur seuil : 85,8% (écarts de 65,4% a 90,3%) suivis
d’une biopsie ; 75,9% de faux positifs

* incidence cumulée de cancer de la prostate de 8,2% dans
le groupe intervention et de 4,8% dans le groupe controdle ;
score de Gleason < 6 (agressivité faible) pour 72,2% du
groupe intervention et 54,8% du groupe controle.

Conclusion des auteurs

Les auteurs concluent qu’un dépistage par PSA réduit la
mortalité par cancer de la prostate de 20%, avec un risque
important de surdiagnostic comme corollaire.
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Considérations sur la méthodologie

Cette publication intermédiaire de |'étude ERSPC donnent
les résultats pour un groupe de prédilection d’hommes agés
de 55 a 69 ans. Etant donné que les pays participants pou-
vaient chacun fixer les limites d’age, la tranche d’age de la
population totale s'étale de 50 a 75 ans. En outre, les diffé-
rents centres ont des délais entre examens de dépistage et
des seuils de PSA pour biopsie variables. En Belgique, par
exemple, le dépistage n’a été effectué que tous les 7 ans
au vu d'un manque de financement ; par contre, contraire-
ment a d'autres pays, le médecin généraliste a été impliqué
dans le protocole d'étude. L'hétérogénéité clinique pré-
sente complique l'interprétation des résultats et ne permet
pas de déterminer la meilleure stratégie. Une commission
indépendante a contrélé la cause du déces selon un pro-
tocole bien structuré ; la spécificité d'un déces par cancer
de la prostate nous semble cependant rester en question.
Nous devons donc en tenir compte dans l'interprétation de
la différence absolue dans le nombre des déces liés a ce
cancer.

Interprétation des résultats

Pour éviter un déces supplémentaire par cancer de la
prostate chez des hommes 4gés de 55 a 69 ans, il faut en
soumettre 1410 a en moyenne 1,7 dépistage sur 9 ans.
Le cancer de la prostate est un cancer a croissance lente
et se caractérise par une longue survie, plus longue que la
durée (provisoire) de cette étude. Il est donc possible que
I'effet favorable s’accroisse avec les années de suivi. La
puissance est insuffisante pour se prononcer sur la morta-
lité spécifique des hommes agés de 70 a 74 ans ou de 50
a 54 ans. L'incidence cumulative du cancer de la prostate
étant de 8,2% dans le groupe dépistage versus 4,8% dans
le groupe contrdle, nous pouvons conclure que le dépistage
a amené 48 diagnostics supplémentaires avec traitement
d’un cancer de la prostate dans le groupe dépistage versus
controle. Rappelons que le cancer de la prostate n’est res-
ponsable que de 1,1% des années de vie perdues en raison
d’un cancer et exerce une influence faible sur le DALY2. De
nombreux hommes seront donc traités inutilement pour un
cancer de la prostate, avec un risque d'impuissance, d'in-
continence et/ou de troubles intestinaux post prostatecto-
mie ou radiothérapie™®. Un dépistage systématique, outre
un surdiagnostic de cancer de prostate, entraine aussi 149
tests faussement « anormaux » de PSA, ce qui peut entrai-
ner angoisse, colere, incapacité de travail mais aussi, en rai-
son des procédures diagnostiques instaurées, hématurie,
hémospermie, fievre, douleur, rétention urinaire et prostatite
post biopsie'=.

@® Conclusion de Minerva

Il est dommage que I'évaluation du QALY n’était qu’un cri-
tere secondaire dans cette étude ERSPC, dont les résultats
ne sont d’ailleurs pas encore disponibles. Outre ce QALY,
une analyse cout-efficacité est nécessaire pour déterminer
I'opportunité d’un dépistage afin de pouvoir adopter les pri-
ses de décision adéquates.

Autres études

Cette étude s’est déroulée parallelement a une autre, aux
E.-U., I'étude PLCO". Dans ce pays, un dépistage est égale-
ment souvent réalisé malgré I'absence de preuve scientifi-
que. Une récente enquéte montre que 95% des urologues
et 78% des médecins généralistes se font dépister®. L'étude
PLCO s’est déroulée au départ de 10 centres et a comparé
un dépistage annuel par PSA plus un toucher rectal (TR)
versus groupe contrle, sur une durée de 6 ans. Aucune
différence significative n'est observée entre les deux grou-
pes. Deux explications sont possibles pour la divergence
de ces résultats avec ceux de I'étude ERSPC. En premier
lieu, I'étude ERSPC a une puissance beaucoup plus grande
(davantage de patients inclus), ce qui permet de mettre
en évidence de plus petites différences. En deuxieme lieu,
dans I'étude PLCO, 50% des hommes du groupe contréle
subissent quand méme un test PSA, contamination proba-
blement plus importante que celle observée dans I'étude
ERSPC (chiffre non donné). Une contamination diminue
I'efficacité relative observée pour un dépistage.

Pour la pratique

Faut-il recommander un dépistage systématique du cancer
de la prostate par PSA ? Les résultats intermédiaires actuels
de I'étude ERSPC ne peuvent apporter de réponse a cette
question. Un patient 4gé de moins de 75 ans qui demande
un dépistage par PSA doit étre bien informé de la faible spé-
cificité de ce test, des avantages incertains dans le domaine
de la mortalité liée & ce cancer, des inconvénients connus
d’un dépistage et d’un (sur)traitement®®”. Le médecin géné-
raliste est le mieux placé pour cette information, parce qu'il
connait bien son patient et ses attentes de vie. Les données
sont insuffisantes pour un dépistage chez les hommes de
plus de 75 ans mais il existe un consensus pour ne pas le
recommander’.

Malgré le fait que cette étude montre qu’un dépistage du cancer de la prostate, chez
des hommes agés de 55 a 69 ans, apporte une diminution significative de la mortalité
liée a ce cancer, un dépistage systématique n’est pas a recommander. Les résultats
sont intermédiaires et les données sont insuffisantes pour déterminer le bénéfice exact
en termes de QALY et le colt économique. Le dépistage du cancer de la prostate reste
donc un choix individuel du patient, bien informé des bénéfices et désavantages.
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