-

View metadata, citation and similar papers at core.ac.uk brought to you byj: CORE

provided by I-Revues

Les seins denses : les pieges radiologiques

Breast density: radiological traps
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Evaluations de la densité mammaire et reproductibilité

U’ est ce qu’ un sein dense et comment |’ évaluer ? Au cours du temps, plusieurs

classifications ont été proposées et évaluées. En 1976, Wolfe propose une clas-

sification en quatre catégories associant une évauation alafois quantitative et
qualitative [ 1]. Dans une revue de 1993, |’ agrément inter-observateurs de cette classification
était de 52-97 % et intra-observateurs de 69-97 % [ 2] . Dans les années 1980 et dans |e but
d améliorer lareproductibilité, des classifications ne quantifiant que le degré de densité mam-
maire ont été élaborées (e nombre de catégories alant de 5 a 20) ; la plus utilisée était celle
proposée par Boyd avec six catégories [3-6]. L’ agrément pour cette quantification visuelle
était tres bonne, avec un kappa intra-observateur de 0,82 rapportée dans I’ étude évaluant
20 catégories de densité, et de 0,89 et 0,94 pour la classification de Boyd en six catégo-
ries [ 6-8] . Des techni ques semi-automatiques, puis automatiques, a partir de films numeri-
sés (planimétrie assistée par ordinateur, segmentation digitale) ont permis d améliorer la
reproductibilité de cette quantification de la densité mammaire avec des agréments rapportés
de70a94 %9, 10].

Actuellement, en routine, I’ évaluation de la densité mammaire est appréciée visuellement
en quatre catégories différentes (BI-RADS de I’ American College of Radiology) [11]. La
reproductibilité de cette classification est modeste avec un kappa entre 0,43 et 0,59, meilleure
quand elle est utilisée par des radiologues entrainés et travaillant sur [le méme site (kappa de

1. Service de radiologie, Institut Curie, 26, rue d’UIm, 75248 Paris Cedex 05.
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0,91 dans la série de Leconte et al.) [12-14] . Notons que dans la quatrieme édition du
BI-RADS publiée fin 2003, la classification de la densité mammaire a évolué avec | appari-
tion d’ une quantification selon les quatre catégories : type 1 avec moins de 25 % de tissu
fibroglandulaire, type 2 entre 25 a 50 % de tissu dense, type 3 entre 51 et 75 % et type 4 avec
plus de 75 % de tissu dense [15].

Seins denses en mammographie

On dispose de peu de données, en France, concernant le nombre de femmes avec des seins
denses en mammographie. || faudra attendre les premiéres données du nouveau dépistage
organise pour avoir une idée de la répartition de la densité mammaire, cette derniere étant
notifiée sur lesfiches de lecture. Si I on se rapporte aux données publiées, Somper et a. dans
leur Série, retrouvent 56 % des femmes de 40-49 ans avec au moins 50 % de tissu fibro-glan-
dulaire ala mammographie versus 37 % entre 50 et 59 ans et 27 % entre 60 et 69 ans [ 16].
Dans la série de Lehman et d. (46 340 femmes), 38,5 % des femmes de 40-49 ans, 28 % des
femmes de 50-59 ans et 21,9 % entre 60 et 69 ans avaient des seins denses hétérogenes (type 3) ;
pour |es seins tres denses (type 4), les pourcentages étaient de 8,6, 3,6 et 2,3 % respective-
ment [17]. Dans la série de Kolb et al., évaluant |’ échographie dans | es seins denses, sur
11 130 femmes, 5 712 femmes avaient des seins de faible densité type 1 (soit 51,3 %, age
moyen de 63,7 ans) et 5 418 avaient des seins de densite types 2 a 4 (&ge moyen de 54,7
ans) [18].

Densité mammaire et traitement hormonal substitutif

De nombreuses études ont étudié I’ effet d un traitement hormonal substitutif (THS) sur la
densité mammaire. Elles sont difficiles a comparer car les méthodologies, les techniques
d’ évaluation de ladensité mammaire et les traitements different d’ une étude a I’ autre. Cepen-
dant, certains résultats peuvent étre dégageés. L’ étude deGreendale et a. [19] qui portait sur
des femmesincluses dans |’ essai du PEPI trial, et qui comparait différents THS entre eux et
aun placebo, est intéressante, car elle porte sur des traitements bien définis. Les groupes
étaient randomisés et la densité mammaire évaluée de base, et a un an avec la classification
BI-RADS. De plus, les résultats étaient ajustés sur I’ &ge, le type de densité de départ, la
consommation d’alcool, de tabac et I’ index de masse corporelle. A un an, 16 23, 5 % des
femmes sous traitement estroprogestatif (et quel que soit le type de progestatif associ€) aug-
mentaient leur densité mammaire d' une catégorie BI-RADS contre 3,5 % de celles sous estro-
genes seuls. En 2003, ces auteurs ont confirmé leurs résultats observés chez les femmes du
PEPI trial en évaluant la densité mammaire apres numérisation des clichés : la densité mam-
maire n’ etait pas modifiée significativement sous estrogenes seuls, mais augmentait nette-
ment sous traitements combinés [ 20] .

Une autre étude émane d’ un programme de dépistage effectué chez 31 498 femmes sué-
doises, 554 femmes ayant commencé un THS apres une premiere mammographie ont été
appariées a 554 femmes non traitées [21]. Les auteurs ont étudié le pourcentage de femmes
dont ladensité mammaire changeait entre deux examens en fonction de différents types de
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traitements, aprés ajustement sur I’ age, le poids, lataille, la parité, le statut menstruel et

I’ utilisation antérieure de contraceptifs oraux (étude non randomisée). La densité mammaire
n’ augmentait que de 4,7 % sous estrogenes seuls, et de facon nettement plus importante sous
estro-progestatifs (entre 9, 6 et 27,5 %). Notons cependant gu’ en moyenne 70 % des femmes
sous THS estroprogestatifs ne voyaient pas leur densité mammaire se modifier aprés une
année de traitement.

L’ éude deRutter et d. S est intéressée aux effetsdel’initiation, I’ arrét et lapoursuite d unTHS
sur la densité mammaire radiol ogique chez 5 212 femmes postmeénopausiques agées de 40 a
96 ans (sur une durée de 2 ans) [ 22] . La densité mammaire augmentait le plus chez les femmes
débutant un THS(RR : 2,57 ; IC 95 % : 2,12-3,08) et ce d' autant plus qu’ €lles étaient &gées au
moment de lamise sous traitement, et avec un index de masse corporelle deveée (différence Signi-
ficative entreinférieure a60 ans et 70 ans et plus) ; eletendait aaugmenter ou se maintenir en cas
de THS continu (RR : 1,45 ; IC 95% : 1,33-1,58). La densité mammaire diminuait en cas d’ arrét
du THS entre les deux mammographies annuelles (RR : 1,81 ; IC 95% : 1,06-2,98).

Pour conclure, seulement environ 15 a 25 % des utilisatrices d un THS combiné (environ
30 % des femmes francaises) voient leur densité mammaire radiol ogique augmenter. Cela
indique qu'il N’ est pas nécessaire d’ arréter un THS avant laréalisation d’ une mammographie ;
ce d’autant plus qu’ un certain pourcentage des femmes ont d’ emblée, avant traitement, une
densité mammaire élevée. Si on reprend I’ étude de Rutter et a., sur les 1 654 femmes pré-
sentant une densité mammaire éevée sur leurs deux mammographies consécutives, 28 %
avaient des seins denses avant mise sous THS et 37 % des femmes avaient arrété | e traitement
entre leurs deux mammographies [22].

Mammographie et seins denses

Concernant la densité mammaire, plusieurs éudes ont montré la diminution de la sensibilité
et de la spécificité de lamammographie en cas de seins denses (densité de types 3 et 4) et ce,
quel que soit I’age [ 16, 18, 23]. Kerlikowske et al., sur une série de 27 281 examens de dépis-
tage, rapportent une sengbilité de lamammographie de 98,4 % chez les femmes de plus de 50 ans
avec des seins clairs versus 83,7 % chez celles avec des seins denses (différence significative,
p=0,01) ; pour lesfemmes plus jeunes la sensibilité éait moindre, de 81,8 et 85,4 % en fonc-
tion de la densité, mais sans différence significative (faible nombre de cancers dans cette tran-
che d &ge). En revanche, chez les femmes de moins de 50 ans avec des antécédents familiaux
de cancer du sein, la sensibilité de lamammographie n’ était que de 68,8 %[ 23]. Dansla série
deKolb et a., lasenshilité de lamammographie passait de 98 % en cas de seinsclairsa48 %
en cas de seinsextrémement denses; dle &at plusbasse avant 49 ansqu'a50 anset plus(p < 0,001) ;
les effets étaient indépendants [ 18] . Cette perte de sensibilité est également constatée chez les
femmes sous THS[19]. Dans ledépistage organisé des Bouches-du-Rhone, la sensibilité de la
mammographie passait de 92 % chez lesfemmes sans THS a 71 % chez cellessous THS ; 9 %
des femmes sans traitement avaient une densité mammaire €levée contre 17% des femmes sous
THS[24]. Une forte densité mammaire augmente également le taux de faux positifs (diminu-
tion de la specificité). Les femmes & seins trés denses ont deux fois plus de risque d’ avoir un
faux positif de leur mammographie que les femmes avec des seins clairs[17].
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Cancer et seins denses

Comment détecter un cancer dans un sein mammographiguement dense ? Tout d' abord, latech-
nigue de rédlisation des clichés doit étreirréprochable. Le contrdle de qudité, désormais obligatoire
pour tout appareil de mammographie, joue son réle dans|’améioration des clichés. Lavighilité des
différentes dendtés dépend de latechnique : type d anode &t filtration, taille du foyer RX, récepteur
d’'images et degré de compression. Ces aspects techniques sont traités par ailleurs.

Avec une technique adéquate, |a détection des microcal cifications ne pose pas de probléme apres
lecture rigoureuse desfilms ; lesfaux négatifs étant surtout liés alamauvai se interprétation des ca-
cifications. Ladifficulté du radiologue est de détecter une masse ou une distorsion architecturae
dans un environnement N’ offrant que peu ou pas de contraste. Les signes indirects sont importants
arechercher : Sgne delatente se traduisant par I atraction anormale focaisée delalame graisseuse
sous-cutanée ou rétroglandulaire, bombement anormal dans la graisse rétroglandulaire, plus ou
moins dense par rapport au tissu dense normal adjacent, surdensité focale, rupture architecturale
dans le tissu mammaire dense avec visualisation d' un hado clair, attraction convergente anormae
descrétesde Duret (lecture al’ aide d' une lampe forte). Ces signesindirects traduisent le plus sou-
vent des cancers a stroma réaction fibreuse rétractile[ 25] . Le bilan mammographique doit ére
rigoureux, associant des clichés en compression localisée dans les régions mammaires de densité
hétérogene ou centrés sur les zones de signes anormauix. Le probléme reste la détection des cancers
de forme ronde sans contours spiculés ; lamgorité des signes indirects précédemment décrits étant
absents. || faudra s attacher a détecter une surdensité focade, méme s elen’est visible que sur une
incidence mammographigue, un bombement anorma dansla graisse méme de moindre densité que
le tissu mammaire normal, une asymétrie de densité. Laplace de |’ échographie est importante dans
I" exploration des seins denses ; ce sUjet étant traitée ailleurs dans ce recuell.

Conclusion

La quantification de la densité mammaire reste un probléme d' actualité, les principa es éudes
publiées ayant montré gu’ une densité mammaire éevee “endogene”’ éait corrélée au risque de can-
cer du sein (sansquel’ on sache Sil S agit d’ une Smple corrdaion ou S'il existe une relaion de cau-
sdité) [26]. Lestraitements estroprogestatifs induisent une augmentation de la densité mammaire
chez environ 15 a 25 % desfemmes. Le récent rapport del’ ANAES définit les regles actuellesd’ une
telle prescription. L’ augmentation de la densité mammaire est responsable d' une baisse dela sensi-
bilité et de laspécificité delamammographie. Il n'y apas, al’ heure actuelle, de recommandations
particulieres en termes de rythme de dépistage, et d’ exploration complémentaire aassocier alamam-
mographie en cas de seins denses (avec ou sans THS). |l est clair que, dansun tel contexte, lamam-
mographie doit étre de technique irréprochable et compléte (intérét des clichés avec compression
localisze). Laplace de |’ échographie systématique reste adéfinir. S les éudes publiées montrent la
détection de cancers par I’ échographie seule dansles seins denses, il faut noter que présdelamoitié
de ces femmes présentaient des facteurs de risgues (femmes avec antécédents personnels de cancer
du sein ou de |ésions frontieres ou antécédents familiaux de cancer du sein)[ 18, 27-30]. Le dépis-
tage organisé “nouvelle formul€’ pourrait servir de cadre a des éval uaions dans la popul ation géné-
rale afin de répondre a des questions restant encore ouvertes et sans véritables réponses. L—
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