RAPPORT DU GROUPE TECHNIQUE
SUR LE DEPISTAGE DU CANCER COLORECTAL

Toutes les conditions justifiant la mise en place d'une politique de dépistage sont
remplies par le cancer colorectal. Il est 'un des cancers les plus fréquents avec le cancer du
sein, le cancer de la prostate et le cancer du poumon (1). Il y a chaque année prés de 37 000
nouveaux cas de cancers colorectaux en France et 16 000 déces. Le cancer colorectal reste
grave (2). Malgré des progreés importants dans sa prise en charge on ne guérit actuellement
qu'un cancer sur deux (3). Diagnostiqué au début il est guéri par 1'exérese chirurgicale. C’est
un cancer qui a la particularité¢ d’étre habituellement précédé par une tumeur bénigne, le
polype adénomateux. En moyenne, celui-ci met plus de 10 ans pour se transformer en cancer.
C’est une Iésion silencieuse, qui le plus souvent ne donne pas de signes ce qui ne permet pas
de la détecter. Le cancer colorectal peut €tre prévenu par la détection et l'exéreése des
adénomes (4,5). Enfin il existe une stratégie de dépistage d'efficacité démontrée, reposant sur
la recherche d’un saignement occulte dans les selles, qui permet de détecter des cancers au
début et des adénomes a haut risque de transformation maligne (6, 7, 8,9).

A court terme, une politique de dépistage et de prévention secondaire représente le
moyen le plus sir de faire évoluer le grave probléme que pose le cancer colorectal. La
méthode de dépistage qui peut tre proposé a 1’ensemble d’une population a risque moyen, en
bonne santé, doit étre simple, acceptable, sans danger, peu coliteux et d’efficacité démontrée.
Les tests de recherche d’un saignement non visible dans les selles remplissent ces
caractéristiques. Si le test est positif il faut en rechercher la cause du saignement en faisant
une coloscopie.

L'objectif de ce rapport est double :

- résumer les connaissances scientifiques concernant le dépistage du cancer colorectal
en se limitant aux faits scientifiques et aux recommandations des structures officielles.
- Faire le point des travaux menés par le Comité Technique National sur le dépistage du

cancer colorectal et faire des suggestions pour l'avenir.



LE DEPISTAGE DU CANCER COLORECTAL PAR LA RECHERCHE D'UN
SAIGNEMENT OCCULTE DANS LES SELLES EST UNE STRATEGIE VALIDEE.

1) Les résultats des études

Trois études controlées réalisées dans des populations bien définies indiquent qu’il est

possible de diminuer de 15 a 20% la mortalité par cancer colorectal en faisant un test de

recherche d’un saignement occulte dans les selles chez les individus des 2 sexes agés de 50 a

74 ans tous les 2 ans (6,7,8). Chez les participants au dépistage, la diminution de mortalité se

situe entre 33 et 39%. Ce résultat est confirmé par une ¢étude américaine faite chez des

volontaires (9). Les données des études cas-témoin confortent aussi les résultats des études
contrdlées : elles suggerent une baisse de mortalité de 30 a 40% si le taux de participation est
de 100% (10). Le test utilisé dans les 3 essais controlés européens était un test au guaiac, le
test Hemoccultl réalis¢ sans réhydratation. Au total, des données convergentes indiquent
qu'il est possible de diminuer de maniere significative la mortalité par cancer colorectal.

Pour obtenir cet effet, tout en limitant les effets délétéres potentiels, il faut avoir
recours a un dépistage organisé permettant un contrdle de qualité du programme. La lecture
du test doit étre centralisée dans des centres agréés et faite par des équipes entrainées et
formées pour limiter le taux de positivité a 3%. Le test Hemoccultl] est un test de sélection
(non de diagnostic) qui s’adresse a des personnes en bonne santé ne relevant pas d’autres
stratégies de dépistage. En cas de positivité, il doit tre complété par une coloscopie. C’est un
test simple dont le cotit est faible. Il consiste a prélever, a 1’aide de spatules fournies avec le
test, deux petits fragments de matiere fécale sur trois selles consécutives. Le test de dépistage
a des limites liées a ses caractéristiques et au fait que les cancers et surtout les polypes
saignent de manicre intermittente. Sa spécificité est excellente (98 %), sa valeur prédictive est
¢levée (40 % pour un cancer ou un adénome) et sa sensibilit¢ n’est que de 50 a 60 %
(11,12,13). 1l permet de détecter suffisamment d’adénomes et de cancers au début de leur
évolution (au stade ou ils sont guérissables) pour faire diminuer la mortalité par cancer

colorectal.



2) Les recommandations

En 1998, la Conférence de Consensus sur le cancer du colon, organisé a Paris, prenant

en compte les résultats des études danoise et anglaise, recommandait la mise en route, sans
délai, d'études pilotes et la généralisation du dépistage si les résultats de I'étude
Bourguignonne confirmaient les données disponibles (14). En effet, la réduction de mortalité
avait ét¢ observée dans des systemes de santé, moins performants, ou le diagnostic du cancer
colorectal était plus tardif qu'en France. Les premiers résultats de 1'étude francaise étaient
disponibles en 1999 (15), indiquant qu'on pouvait faire reculer la mortalité par cancer
colorectal quelle que soit la performance du systéme de santé.

En 2000, un avis consensuel sur le dépistage des cancers était présenté par le Comité
Consultatif des experts cancérologues de la Communauté Européenne (16). Il recommandait
la mise en route du dépistage du cancer colorectal par la recherche d'un saignement occulte
dans les selles. Il précisait que les tests immunologiques et la coloscopie chez les sujets a
risque moyen ne pouvaient étre recommandés dans 1'état des données disponibles. Dans ce
contexte, la Sociét¢ Nationale Francaise de Gastroentérologie faisait siennes ces
recommandations et langait une campagne de presse destinée aux autorités sanitaires (17). Un
arrété du Parlement francais du 24 septembre 2001 a défini la liste des cancers relevant d'un
dépistage organisé : sein, colorectal et col de I'utérus. Les arguments scientifiques ont conduit
a l'introduction du dépistage du cancer colorectal dans le code européen contre le cancer et a
un avis de la Commission Européenne elle-méme reprenant les conclusions des travaux des
Experts cancérologues émises en 2000 (18). En Avril 2002, le Ministre délégué a la santé
annongcait aux Journées Francophones de Gastroentérologie la mise en route d'actions pilotes.
Il fallut encore une année pour résoudre des problémes techniques et financiers. La loi de
santé publique du 09 Aolt 2004 prévoit la définition d’ici 4 ans d’une stratégie nationale de
dépistage. Le Ministre de la Santé, Monsieur Philippe DOUSTE-BLAZY, vient d’annoncer
aux Journées Francophones de Gastroentérologie (Avril 2005) son intention d’étendre les

expériences pilotes.

LES CONDITIONS D'EFFICACITE DU DEPISTAGE

Le taux de participation de la population ainsi que les indicateurs de qualité du
programme sont les points essentiels pour que le programme de dépistage soit efficace. Méme
s’il n’existe pas d’effet seuil, en pratique on peut retenir qu'une diminution significative de la

mortalité de 15 a 20% n’est obtenue que si au moins la moiti¢ de la population concernée



participe réguliérement au dépistage et si une coloscopie est faite en cas de test positif (suivie
éventuellement d’un traitement adapté). L’implication active des médecins traitants et des
médecins du travail est capitale pour avoir un taux de participation élevé. L’expérience
acquise indique que prés de 90% des tests qu’ils remettent, sont faits (19). Mais tous les
individus ne consultent pas réguliérement. Ils doivent tous avoir la possibilité de participer au
programme de dépistage. L un des moyens pour atteindre les personnes qui n’ont pas consulté
leur médecin est d’envoyer le test par la poste. Invitation médicale et invitation postale sont
deux moyens complémentaires indispensables pour obtenir un taux de participation élevé
(19,20).

Les médecins doivent recevoir une formation spécifique sur ce dépistage pour

pouvoir s’impliquer ils doivent comprendre le probléme que pose le dépistage qui ne
correspond pas a la pratique médicale habituelle. Il s’agit d’une démarche collective,
s’adressant a des sujets non demandeurs de soins, qui n’a de sens que si le corps médical et
les autorités sanitaires se mobilisent pour faire participer massivement la population
concernée. La méthode la plus efficace pour la formation des médecins est 1’organisation de
séances par petits groupes dans lesquels ils ont une participation active. Différents supports
existent qui permettent d’introduire le sujet et de présenter le programme de dépistage (film
mis au point par 1’équipe bourguignonne, CDrom et documentation de I'INPES...).Ces
présentations permettent de poser les questions a un expert du dépistage. Il est suggéré que
cette formation initiale soit complétée au moment du démarrage de la campagne de dépistage
par une 2°™ séance ou les grandes lignes de I’organisation du dépistage sont rappelées et ou
est remis le matériel de la campagne (en particulier les tests). En suivant cette stratégie plus
de 90% des médecins remettent les tests de dépistage (19). D’autres modalités de formation
doivent étre envisagées pour permettre de contacter les médecins qui ne participent pas aux
réunions de formation, notamment le déplacement aux cabinets de collaborateurs du centre de
gestion. Les médecins apprennent ¢galement, lors de ces formations, a proposer a leurs
patients une coloscopie premiére s’ils sont a risque €levé (formes familiales, apparenté au 1¢
degré atteint avant 65 ans, colite inflammatoire ancienne et évoluée, antécédent personnel de
cancer ou d’adénome colorectal...) conformément a la Conférence de Consensus de 1998.

Il ne faut pas oublier que parmi la population incluse dans un programme de dépistage,
seule une petite partie en tirera bénéfice. Certaines personnes ayant un test positif subissent
des nuisances du fait des examens complémentaires alors qu’elles n’ont ni polype, ni cancer.
Les complications graves de la coloscopie sont possibles. Elles sont heureusement rares,

moins de 1 pour 1 000. Plus encore que pour la médecine curative, il faut s’assurer que le



programme est bénéfique pour la population. Un programme de dépistage nécessite une
organisation rigoureuse et un programme d’assurance qualité doit étre mis en place : lecture
centralisée du test, évaluation de la qualité des soins jusqu’au traitement dans le respect du
cahier des charges national avec I’appui du groupe technique. Parmi les indicateurs de qualité
citons pour un test au guaiac un taux de positivité inférieur a 3%, une valeur prédictive
positive voisine de 10% pour les cancers, de 30% pour les polypes. Pour la prise en charge
thérapeutique le référentiel est fournit par le Conférence de Consensus de 1998.

La sensibilisation du public est indispensable. Un courrier personnel adressé au début
de la campagne est d’'une grande importance. C’est ce qui pousse le plus les individus a
participer apres les explications du médecin traitant (21). Il comprend une lettre et un
document de 2 pages recto verso apportant des précisions sur le cancer colorectal et sa
prévention. Ce courrier d’annonce de la campagne doit étre complété par une campagne
médiatique associant la télévision, les radios et les journaux locaux. Des affiches peuvent étre

¢galement utilisées.

VERS DES STRATEGIES DE DEPISTAGE PLUS EFFICACES

De nouveaux tests de recherche d’un saignement occulte dans les selles sont en cours
d’évaluation. Un intérét particulier est porté aux tests immunologiques pour lesquels plusieurs
publications attestent d’un gain de sensibilité par rapport au test au guaiac (22,23). Les
résultats préliminaires de 1’étude menée dans la région de Cherbourg indiquent que lorsque
ces tests sont lus de manicre automatisée il est possible de fixer le seuil de positivité¢ de fagon
a éviter un taux de positivité trop élevé (23). Cette lecture automatisée permet de standardiser
la lecture et de diminuer le temps de révélation au laboratoire. Les premiers travaux suggérent
que les colts des tests immunologiques sont comparables a ceux des tests au guaiac (24). Ceci
doit étre confirmé. Il reste aussi a faire une comparaison directe de ces tests immunologiques
avec les tests de référence au guaiac dans une population non sélectionnée. Ces études sont en
cours en France et dans le monde.

Plusieurs études randomisées en Angleterre, en Norveége et en Italie évaluent la
coloscopie courte une fois dans la vie entre 55 ans et 59 ans (25,26). Les résultats ne seront
probablement pas disponibles avant 5 ans. On sait que la participation est de plus d'1/3 en
Angleterre et de moins de 10% en Italie. Le comportement de la population frangaise risque
d'étre proche de celui de la population italienne. En France, dans les groupes a risque,

'acceptabilité de la coloscopie est médiocre (27,28) ce qui suggere une participation faible



dans une population sans facteur de risque. Les données concernant la coloscopie virtuelle
sont encore trés limitées et contradictoires (29,30). Des tests de recherche d’anomalies
génétiques sont aussi en cours d’évaluation. Il s'agit d'une stratégie trés colteuse actuellement
(pres de 600 euros par cas). Les résultats trés séduisants sur la sensibilité et la spécificité de
cette stratégie (30) n'ont pas été confirmés par une étude récente (31). Il est trop tot pour dire

si les espoirs soulevés par ces nouvelles stratégies seront ou non confirmés.



TRAVAUX MENES PAR LE GROUPE TECHNIQUE SUR LE DEPISTAGE DU
CANCER COLORECTAL

Le Groupe Technique pour le dépistage du cancer colorectal a été mis en place par un

arrété du 30 Avril 2001.

Il comprenait : J. FAIVRE (Président), M. ASSICOT, R. BENAMOUZIG, S.
GRANDJOUAN, G. LAUNOY, N. MARIOTTE, A. PAPAZIAN, D. PEZET, J.P. VALLEE,
C. EXBRAYAT (ACORDE), F. MAY-LEVIN (Ligue), R.M. ANCELLE-PARK et H.
GOULARD (InVS), M. DESCHENES (AFSSAPS), T. KIRSTETTER, H. VAN DE WALLE
et D. METZEN-IVARS (CNAMTS), H. TREPPOZ (MSA), F. LATIL (CANAM), J.
BLOCH puis J. DUFRICHE, M.F. CHEDRU, N. RHEIMS (DGS). Le Groupe Technique est

placé aupres du Directeur Général de la Santé. Le bureau SDS5 en assurait le secrétariat.

1) Décision de mise en place du dépistage organisé du cancer colorectal

Le Groupe Technique a commencé ses travaux alors que la Société Nationale
Francaise de Gastroentérologie venait de piloter une campagne de presse visant, en premier
lieu, a sensibiliser les autorités sanitaires, puis de publier le livre blanc de
I'hépatogastroentérologie. L'une des deux priorités affichée par la profession était la mise en
place du dépistage généralisé et organisé du cancer colorectal. De plus, le groupe des experts
cancérologues auprés de la Commission Européenne recommandait la mise en place du
dépistage du cancer colorectal dans les pays membres, conduisant a son introduction dans le
Code Européen contre le cancer. C'est dans ce contexte que le Ministre de la Santé, Bernard
KOUCHNER, annongait en Avril 2001 sa décision de mettre en place progressivement ce
dépistage. Mais il restait a vaincre quelques oppositions et quelques obstacles techniques.
Prés de deux années ont été nécessaires. La DGS a coordonné un premier appel a
candidature fin 2001 et douze départements pilotes ont été retenus en Janvier 2002. Un
deuxiéme appel d’offres a été fait a 1’ét¢ 2002 dont les résultats ont été rendus en Octobre
2002.

Plusieurs experts du Comité Technique, ainsi que les services concernés de la DGS
(sous-direction pathologies et santé) se sont impliqués entre Avril 2001 et Décembre 2002

pour que le dépistage du cancer colorectal devienne une réalité.



Mais le systeéme restait bloqué par le refus de rémunérer les médecins pour leur
implication et la remontée de I’information permettant d’évaluer le programme. C’est fin

2002 que le Ministre de la Santé, Jean Francois MATTEI a fait sauter ce dernier verrou.

2) Mise au point du cahier des charges sur le dépistage du cancer colorectal (annexe 2)

Entre Avril et Novembre 2001 le Comité Technique a travaillé a la mise au point du

cahier des charges sur le dépistage du cancer colorectal.

Il comprend 3 parties :

- I'organisation des structures de gestion, partie commune avec le cahier des
charges sur le dépistage du cancer du sein.

- l'organisation pratique des campagnes (critéres d'inclusion et d'exclusion de
la population cible, formation et information des professionnels et de la
population, stratégie d'invitation et de remise des tests, lecture des tests,

envoi des résultats et suivi, mise en place du controle de qualité).

- L'organisation des centres de lecture des tests de dépistage.

Des modifications, tenant compte de 1'expérience acquise, doivent étre apportées.

3) Sélection des départements pilotes

Le Groupe Technique et le Bureau 5A ont mis au point un guide pour la constitution
du dossier de réponse a l'appel d'offres lancé par la DGS pour des expérimentations financées
par les Organismes d'Assurance Maladie (dans le cadre du FNPES).Une grille pour la
rédaction des rapports était également mise au point et deux rapporteurs par dossier ont été
retenus. Au total, 20 dossiers ont ét¢ soumis au 1* appel d'offres en Janvier 2002 et 20
dossiers au 2™ appel d'offres en Octobre 2002. Le Ministre, aprés avis du Groupe Technique
a retenu 12 dossiers lors du 1° appel d'offres et 10 dossiers lors du 2™ appel d'offres. Un
23%m département a été retenu début 2005 du fait de la qualité de son dossier (Alpes

Maritimes).



Les 22 départements sélectionnés lors des deux premiers appel d’offres sont les

suivants :
Appel Département Population cible totale Date de démarrage
d’offres
Premier

13 Bouches du Rhone 472 054 Décembre 2002
14 Calvados 155 378 Juin 2004

16 Charente 94 522 Septembre 2003
21 Cote d’Or 123 459 Février 2003
34 Hérault 233 725 Octobre 2003
35 Ille et Vilaine 203 640 Décembre 2002
37 Indre et Loire 139 027 Octobre 2003
38 Isére 261 772 Mai 2002
59 Nord 568 848 Décembre 2003
68 Haut Rhin 174 309 Septembre 2003
71 Sadne et Loire 154 556 Janvier 2003
93 Seine Saint Denis 297 703 Décembre 2004

Deuxiéme

03 Allier 102 697 Février 2004
08 Ardennes 72 826 Décembre 2004
29 Finistere 226 587 Septembre 2004
51 Marne 131 829 Décembre 2004
53 Mayenne 71 906 Novembre 2003
57 Moselle 254 047 Septembre 2004
61 Orne 79 386 Juin 2004

63 Puy de Dome 162 244 Mai 2004

66 Pyrénées Orientales 115 827 Mai 2004

91 Essonne 261 230 Novembre 2003

Localement, le dépistage est géré par une structure de gestion, le plus souvent

départementale, chargée de gérer aussi le dépistage organisé du cancer du sein.

4) Formation des départements au dépistage du cancer colorectal



Plusieurs membres du Groupe Technique ont animé 4 séminaires de 2 jours sur le
dépistage du cancer colorectal co-organisés par la DGS et la Société Nationale Frangaise de
Gastroentérologie. Ces séminaires ont permis de former a la pratique du dépistage des équipes
médicales dans les départements envisageant de se porter candidats et d'aborder I'ensemble
des problémes posés par 'organisation de ce dépistage en rapportant les expériences vécues
sur le terrain. Aprés chaque exposé, un long temps de discussion a permis de bien préciser
I'état des connaissances. Chaque département était représenté par 3 généralistes, 2
gastroentérologues et 1 médecin de santé publique. Au total, 46 départements ont été formés.

Le Groupe Technique a aussi organis¢ des réunions de concertation avec les
responsables des structures de gestion. Trois réunions d’une demi-journée ont eu lieu avec les
départements inclus dans la 1°° vague et 3 réunions avec les départements inclus dans la 2°™
vague. Elles ont permis, a chaque fois, de faire un état des lieux, de discuter et de résoudre en

partie les problémes pratiques rencontrés sur le terrain.

5) Difficultés de mise en place du dépistage

Une fois retenues, les structures de gestion de chaque département devaient
transmettre un budget aux responsables locaux des organismes d'assurance maladie. Ce
budget était envoyé¢ avec un avis motivé au niveau national, chargé de déterminer le budget
alloué. La mise a disposition des budgets a demandé plusieurs mois. Les premiers budgets
ont été notifiés plus de 12 mois apres que les départements aient été retenus. Ceci s'explique,
d'une part par les discussions qui ont été nécessaires pour fixer ces budgets, d'autre part par
la longueur des délais dans certaines caisses avant transmission des budgets a 1'échelon
national.

Lorsque les Caisses d'Assurance Maladie disposent d'un budget structuré établi par les
acteurs du dépistage et les financeurs, celui-ci fait I'objet d'une réunion de validation au
niveau national. Il faut souligner les efforts et la coordination au niveau national entre les 3
régimes d'Assurance Maladie pour faciliter la mise en place du dépistage. Le Groupe
Technique, dans le cadre des auditions des représentants des départements sélectionnés, a
permis un dialogue fructueux entre les Caisses d'Assurance Maladie et les médecins
responsables des structures de gestion.

Le dépdt des dossiers CNIL, préalable a 1'échange des fichiers entre les différents
régimes d'Assurance Maladie et la structure de gestion a souvent été a 1'origine de retards. Les

demandes doivent Etre faites a la fois par les Caisses et par la structure de gestion. Les fichiers
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d’ou il faut exclure les doublons pour ne pas inviter plusieurs fois la méme personne, sont
indispensables pour inviter la population cible et évaluer la campagne. L'identification des
doublons ainsi que I’identification des personnes décédées et des adresses fausses ou
obsoletes, représentent un travail long et fastidieux qui peut nécessiter plusieurs semaines. Le
non respect des normes d’échange informatique par certains régimes ainsi que 1’étalement
dans le temps de la réception des fichiers informatiques est une difficulté supplémentaire.

La sensibilisation des médecins impliqués dans la campagne, la réalisation de réunions
de formation sur le dépistage du cancer colorectal par groupe de moins de 50 médecins est
une démarche lourde et consommatrice de temps. Il a été montré que cette phase était
indispensable pour obtenir la mobilisation des médecins et par voie de conséquence obtenir
un taux de participation ¢élevé. Cette formation par le nombre de réunions qu'elle implique
nécessite plusieurs mois. D’autres modes de contact avec les médecins généralistes ont été
développés comme le déplacement au cabinet du médecin d’un membre de la structure de
gestion.

Le probléme de l'indemnisation du médecin généraliste, dans le cadre de la remise du
test de dépistage, a longtemps été un obstacle a la mise en place du dépistage sur le terrain.
Les médecins ont subordonné leur engagement dans la campagne de dépistage a un
engagement sur cette indemnisation et ses modalités de mise en ceuvre. Le probléme n’a été
réglé que fin 2002. L’activité spécifique de dépistage dans les centres de santé mériterait
d’étre valorisée dans le cadre de négociations avec les employeurs et payeurs.

Il y a eu aussi le probléme du transport des tests Hemoccult par la poste pour que ce
transfert s’effectue selon des modalités en accord avec les préconisations du GBEA. Dans
certains départements, les postiers craignaient d'éventuels risques de transmission de maladies
liés au convoyage des tests. Apres discussion avec le Ministere des P et T un accord s'est fait
pour employer la stratégie pratiquée pendant 18 ans au Danemark consistant en 1’utilisation
d’une enveloppe plastique contenant les tests en plus de deux enveloppes papier. Le point a
¢été résolu par la DGS parallelement aux autres problémes techniques et n’a pas vraiment été
source de retard.

Ces difficultés de mise en place et les problémes techniques a résoudre, expliquent
qu'en moyenne, il faut prés d'un an entre l'autorisation de mettre en place le dépistage et sa
mise en route. La résolution des problémes techniques est un préalable a la mise en route d'un

dépistage organis¢ fonctionnant dans de bonnes conditions.

6) Evaluation des programmes de dépistage du cancer colorectal
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La structure de gestion de chaque département organise le suivi de la campagne et
évalue ses résultats. L'Institut de Veille Sanitaire (InVS), chargé de [’évaluation
épidémiologique, rassemble les données permettant I'évaluation des programmes au niveau
national. Une fiche de recueil des données avec les items minimum nécessaires en cas de test
positif a été¢ mise au point avec le groupe technique. Les données a recueillir, sur la campagne
de dépistage et les indicateurs, ont aussi été standardisées. Des résultats préliminaires sont
donnés ci-dessous.

La DGS a prévu une évaluation qualitative et quantitative détaillée du programme fin
2005. Elle a, par ailleurs, chargé un cabinet d'audit de réaliser un budget type permettant aux
structures de gestion de formuler, dans un cadre harmonisé, leurs demandes de financement
en fonction de leur activité prévisionnelle. L’outil sera disponible pour 1’évaluation des
budgets 2006 des structures de gestion.

La DGS et les Caisses d'Assurance Maladie ont mis au point un formulaire unique
pour le retour des informations nécessaires a I’évaluation budgétaire. Ce format unique

facilitera la tache des structures de gestion.

7) Choix du test de dépistage

Compte tenu de la présence sur le marché d'au moins 2 tests au guaiac ayant donné des
résultats similaires en population générale et du colt actuel de celui utilisé en France, le
Comité Technique a suggéré de mettre en concurrence les fabricants dans le cadre d'un appel
d'offres européen. La DGS a demandé¢ a la CNAMTS de bien vouloir préparer un appel
d'offres pour un test au guaiac, réalisé a domicile, évalué en population générale, ayant fait
l'objet de publications scientifiques dans des revues a comité de lecture. Le taux de positivité
ne devra pas dépasser 4%. Seront pris en compte la spécificité du test, sa sensibilit¢ du
programme, sa valeur prédictive positive pour un cancer et les adénomes de diamétre
supérieur a 1 centimétre, sa praticabilit¢é pour la personne réalisant le test et pour le
laboratoire qui en fait la lecture et enfin le colt du test. Il est suggéré que le Groupe
Technique soit saisi pour donner un avis sur les performances des tests qui seront soumis.

Le Groupe Technique a également précisé, a I’intention des fabricants désirant
commercialiser de nouveaux tests de recherche d'un saignement occulte dans les selles,
différents du test de référence au guaiac, les modalités et les critéres de leur évaluation. Les

performances des tests (taux de positivité, VPP, spécificité, sensibilité basée sur les cancers
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d'intervalle) devront étre évaluées par comparaison directe avec un test au guaiac (test de
référence en population générale et sur un nombre suffisant d’individus, au moins 30 000
personnes. Pour un taux de participation de 50% et un taux de positivité de 4%, 60 cancers
sont attendus et environ 200 a 250 adénomes). Toute étude complémentaire constituera des
¢léments d’appréciation supplémentaire. Des résultats d'analyses cout-efficacité, réalisées a

partir de modeles validés, seront aussi pris en considération.

8) Etat d'avancement du dépistage du cancer colorectal

Les résultats concernant le taux de participation aux campagnes de dépistage et les
indicateurs de qualité du programme sont trés attendus. En effet, I'effet sur la mortalité par
cancer colorectal en dépend. C'est aussi un moyen d'évaluer la pertinence du cahier des
charges.

Les campagnes de dépistage sont habituellement réalisées par 2 département sur une
année, permettant la réalisation successive de la distribution médicale du test de dépistage, de
I’envoi postal du test et la relance éventuelle. On ne peut donner que les taux de participation
portant sur une demi-campagne entiére ou sur une campagne entiére (2 années). Les résultats
parcellaires ne sont pas interprétables.

Actuellement, le recul est suffisant pour connaitre la participation a une campagne
entiere dans 4 départements. Il dépassait 50% dans 3 départements (Cote d’Or, Ille et Vilaine
et Sadne et Loire). Il n’était que de 23% dans I’Isére ou il n’y a pas eu d’envoi postal du test
suivi d’une relance.

On connait les taux de participation pour une 2 campagne dans 8 départements. Il était
voisin de 50% dans 2 départements (Haut Rhin, Mayenne). Il se situait entre 33 et 41% dans 4
départements (Bouches du Rhone, Charente, Hérault, Indre et Loire). Le taux de participation
¢tait de 26,5% dans le Nord ou la campagne était trés atypique. Contrairement aux
préconisations du cahier des charges et aux remarques renouvelées du Groupe Technique le
test était initialement remis par les pharmaciens. Par ailleurs, il n’a pas été fait jusqu’ici
d’envoi postal du test suivi d’une relance. Dans certains départements, les taux de
participation sont un peu sous estimés car le recueil des exclusions n’a pas encore ¢été
activement mis en place (Indre et Loire, Isere, Mayenne, Nord). Le pourcentage de sujets
exclus représente 10 a 15% des personnes invitées dans les autres départements.

Il n’y a pas encore le recueil d’au moins une 2 campagne compléte pour donner des

taux de participation pour 10 départements (Allier, Ardennes, Calvados, Finistére, Marne,
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Moselle, Puy de Dome, Pyrénées Orientales, Orne et Seine St Denis). Des résultats encore
partiels pour I’ Allier suggerent que le taux de participation devrait étre proche de 50%.

En ce qui concerne les marqueurs de qualité du programme, les résultats obtenus sont
trés encourageants. Le taux de positivité du test de dépistage se situait entre 2 et 3% dans la
plupart des départements. Il était au dessus de 3,5% dans 2 départements (Haut Rhin et Nord)
ce qui nécessite d’en rechercher les raisons. La coloscopie découvrait un cancer dans 10% des
cas (variations de 8 a 14% selon les départements) et un adénome dans 30 a 40% des cas, ce
qui est conforme aux résultats attendus. Il y a un point qui doit étre amélioré, c’est la
proportion des sujets qui ont une coloscopie aprés un test positif. Lorsque le recul était
suffisant pour que les personnes effectuent la coloscopie et que la structure de gestion
recueille les données, le taux de coloscopie se situait entre 80 et 90%.

Au total, les résultats obtenus dans 5 départements indiquent qu’il est possible de
reproduire les résultats des études expérimentales. Cette information est d’importance. Dans 8
départements le taux de participation n’est pas encore optimal. Les 2 départements avec les
taux les plus bas (Isére et Nord) se caractérisent par des €écarts majeurs au cahier des charges
(pas d’envoi du test avec éventuellement une relance postale a la population n’ayant pas
consult¢ un médecin pendant la phase de distribution médicale, distribution du test
privilégiant le pharmacien dans un de ces départements). Les données concernant la formation
et la participation des médecins ne sont pas encore assez précises pour tirer des conclusions
claires. Cependant, on peut déja dire que I’information des médecins n’ayant pas participé aux
réunions de formation est un probléme. Dans un département (Indre et Loire) une infirmiere
visite tous les médecins pour les informer ou les réinformer sur le programme. Il sera
intéressant d’en mesurer 1’effet sur le taux de participation. Des départements avec un taux de
participation insuffisant se caractérisent par une population cible de plus de 400 000
personnes et la nécessité de former environ 2000 médecins. Le travail est beaucoup plus lourd
que pour une structure de gestion qui doit former 300 a 500 médecins. On peut comprendre
que dans ces départements, en 1’absence de moyens financiers et humains adéquats,

’obtention d’un taux de participation élevé soit plus long.

TAUX DE PARTICIPATION ET INDICATEURS DE QUALITE DU CANCER
COLORECTAL PAR CAMPAGNE OU DEMI-CAMPAGNE COMPLETE
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Taux participation Taux positivité Proportion sujets (2) VPP VPP (3)

a Test dépistage  Ayant une coloscopie A3 adénome
cancer
Campagne compléte

Cote d’Or 51% 2,8% 80% 8% 42%
Ille et Vilaine 54% 2,5% 85% 11% 33%
Isére 23% 1,8% 85% 10% 26%
Saédne et Loire 51% 2,7% 80% 8% 30%

% campagne
Bouches du Rhone 33% 2,3% 86% 11% 31%
Charente 31% 2,6% ? Non disponible
Essonne 28% 2,8% ? 8% 35%
Haut Rhin 50% 3,7% 86% 9% 29%
Hérault 32% 2,2% ? 8% 39%
Indre et Loire 42% 3,2% 79% 9% 45%
Mayenne 48% 3,0% 92% 7% 31%
Nord 27% 3,8% ? 11% 36%

(1) Population invitée, diminuée des sujets exclus du dépistage, des sujets décédés ou
n’habitent plus a I’adresse donnée, augmentée des personnes ne figurent pas dans le
fichier.

(2) 7 signifie données incomplétes

(3) Valeur prédictive positive (proposition des sujets chez lesquels un cancer ou un

adénome est découvert au cours de la coloscopie.

CONCLUSION/PERSPECTIVES

1) Est-il souhaitable d'étendre le programme de dépistage du cancer colorectal ?

Un certain nombre de départements qui ont manqué les 2 premiers appels d'offres, car
ils n'étaient pas préts, ont travaillé, se préparant a répondre a un nouvel appel d'offres. Il y a
une forte demande. Les premieres données de I’évaluation des expériences pilotes indiquent,

qu’en respectant le cahier des charges, il est possible de reproduire les résultats obtenus dans
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les études expérimentales. Ce n’est pas le cas partout. Les principales raisons sont le non
respect du cahier des charges, une formation incompléte des médecins généralistes, la taille de
la population couverte qui impose une montée en charge progressive. L’évaluation détaillée
qu’a programmé la DGS fin 2005 permettra de mieux préciser les modifications a faire.

On dispose de suffisamment de données provenant des départements ayant atteint les
objectifs fixés pour organiser un dépistage efficace du cancer colorectal. Il est suggéré
d'étendre le dépistage aux départements préts, dont la candidature pourrait étre examinée par
le nouveau Groupe Technique. Le financement de cette extension de programme devra étre
obtenu dans le cadre des budgets de prévention des Caisses d’Assurance Maladie. Il est de

I'ordre de 6 millions d'euros/an pour atteindre une couverture de 50% de la population.

2) Activités du prochain Groupe Technique

Le Groupe Technique a eu la satisfaction de jouer un rdle actif dans la mise en place
du programme pilote de dépistage du cancer colorectal en contribuant a résoudre les obstacles
pratiques s'opposant a sa mise en ceuvre, en mettant au point le cahier des charges du
dépistage, en définissant le dossier de candidature et en évaluant les dossiers des départements
candidats. Par la suite, il s'est réuni régulierement avec les médecins coordonnateurs pour
faire le point et s'impliquer dans le pilotage du programme de dépistage.

A notre avis, le futur Groupe Technique devra continuer ce role de pilotage et
d'accompagnement, ainsi que participer a I’évaluation du programme et contribuer a définir
une stratégie nationale. Le Groupe Technique devra étre missionné de maniere plus explicite
pour intervenir en cas de non respect du cahier des charges entrainant des taux de
participation aux campagnes trop faibles ou devant toute difficulté particuliere survenant dans
un département. Il est suggéré d’organiser, a court terme, un séminaire de 2 jours pour tirer
profit des expériences et des résultats de chacun. Le Groupe Technique doit aussi jouer un
role essentiel pour orienter la stratégie de dépistage (choix de nouveaux départements, choix
de nouveaux tests, modification de la population cible...).

Le futur Groupe Technique pourrait se donner comme premiére tache la révision du
cahier des charges. Trois points au moins méritent des précisions : 1)la stratégie d’invitation
avec I’importance d’un courrier de relance adressé vers le 4°™ mois, avec envoi d’un
questionnaire pour identifier les exclus de la campagne de dépistage et les refus —

2)’information des médecins n’ayant pas participé aux réunions d’information (appel
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téléphonique, visite par un médecin ou un membre de la structure de gestion...), 3) le bilan de

la place du pharmacien et du médecin du travail dans les départements qui les ont impliqués.
Le fonctionnement du Groupe Technique dans le cadre de la DGS s’est révélé tres

efficace, suggérant I’intérét de poursuivre dans ce sens. L’INCa, a aussi un role a jouer dans

le dépistage des cancers. La place relative de la DGS et de I’'INCa doit étre précisée.
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