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I. INTRODUCTION 

 

1. Épidémiologie et facteurs de risque du cancer du sein  
 

Avec près de 2,1 millions de nouveaux cas estimés en 2018, le cancer du sein est, à l’échelle 
mondiale, le premier cancer incident chez la femme, et le deuxième tout sexe confondu. C’est 
également la première cause de mortalité par cancer chez la femme dans de nombreux pays, 
avec 626 679 décès recensés dans le monde en 2018 (1). Bien que ce cancer soit de bon 
pronostic lorsque le diagnostic est fait à un stade précoce, il reste très agressif en cas de maladie 
métastatique, avec une médiane de survie estimée entre 2 à 3 ans dans ces formes disséminées 
(2).   

En France, on estime qu’une femme sur neuf développera un cancer du sein au cours de sa vie. 
En 2017, le cancer du sein se classe toujours au premier rang en termes d’incidence et de 
mortalité chez la femme : avec 58 968 nouveaux cas en France métropolitaine, il représente en 
effet 31,8% de l’ensemble des cancers féminins. De plus, on estime à 11 883 le nombre de 
décès qui lui sont dus cette même année, soit 18,2% des décès féminins par cancer (3).  

A l’échelle départementale, l’Aisne, la Somme et l’Oise font partie des départements où les 
taux d’incidence standardisés sur la population mondiale sont les plus élevés. Il en est de même 
pour les taux de mortalité, qui sont parmi les plus élevés de France dans les départements de 
l’Aisne et de la Somme (4). 

                       

            

 

  

 

Figure 1 : Taux d’incidence standardisés sur la 
population mondiale du cancer du sein à l’échelle 
départementale (2008 – 2010) (4) 

 

Figure 2 : Taux de mortalité standardisés sur la 
population mondiale par cancer du sein à 
l’échelle départementale (2011-2013) (4) 

 

Figure 2 : Taux de mortalité standardisés sur la 
population mondiale par cancer du sein à 
l’échelle départementale (2011 – 2013) (3) 
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Depuis les dernières années, on constate en France une diminution des taux de mortalité et 
d’incidence du cancer du sein, avec une baisse de l’incidence de 1,5% par an en moyenne entre 
2005 et 2012 (5).  

 

Figure 3: Évolution de l’incidence et de la mortalité par cancer du sein de 1980 à 2012 en France 
métropolitaine (5) 

De la même façon, la survie nette à 5 ans, standardisée sur l’âge et tous stades confondus, 
s’améliore au cours du temps : elle est passée de 80% pour les femmes diagnostiquées entre 
1989 et 1993 à 87% pour celles diagnostiquées entre 2005 et 2010, taux le plus élevé des pays 
d’Europe (6).  

Ces résultats s’expliquent notamment par l’amélioration des traitements et par un dépistage 
adapté au niveau de risque de chaque femme, permettant un diagnostic le plus précoce possible.  

Le cancer du sein est une pathologie hétérogène et multifactorielle. Sa genèse peut être 
favorisée et accélérée par des facteurs constitutionnels comme la présence d’une mutation des 
gènes BRCA1/BRCA2 (Breast Cancer Gene 1 / Breast Cancer Gene 2) ou un âge avancé, mais 
aussi par des facteurs de risque acquis. Il est en effet admis que certains facteurs 
environnementaux comme le tabac, la sédentarité, la consommation d’alcool, le surpoids en 
période post ménopausique, l’exposition à des radiations ionisantes ou à des polluants 
environnementaux peuvent avoir un rôle dans le développement de la maladie. Il en est de 
même pour certains facteurs hormonaux et gynéco-obstétricaux, comme la survenue des 
ménarches à un âge très jeune, la nulliparité ou une première grossesse tardive, l’absence 
d’allaitement maternel, et une ménopause tardive. A noter également que l’utilisation récente 
d’une contraception orale ou d’un traitement hormonal de la ménopause (THM) pourrait 
légèrement augmenter le risque de cancer du sein (risque relatif compris entre 1,2 et 1,4), mais 
ces notions sont à modérer en fonction du type de traitement et de la durée d’administration 
pour le THM. Enfin, certains critères mammaires peuvent également être responsables d’un 
risque accru de développer un cancer du sein, notamment la présence de lésion histologique 
comme une hyperplasie canalaire, d’autant plus en présence d’atypie cellulaire. Par ailleurs, 
une densité mammaire élevée, responsable d’une moins bonne sensibilité de la mammographie, 
peut être responsable d’un retard au diagnostic (7). 
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2. Épidémiologie et facteurs de risque du cancer de l’ovaire  
 

Concernant le cancer des annexes, on estime à 295 414 le nombre de nouveaux cas 
diagnostiqués à l’échelle mondiale en 2018, soit 3,4% des nouveaux cas de cancers féminins. 
La mortalité de ce cancer est élevée avec 184 799 décès en 2018, soit 4,4% des causes de décès 
par cancer chez la femme à l’échelle mondiale (1). A l’échelle nationale, en 2017, l’institut 
national du cancer estime à 4714 le nombre de nouveaux cas de cancer de l’ovaire, soit 2,5% 
des nouveaux cas de cancer féminin, et à 3111 le nombre de décès, soit 4,7% des décès féminins 
par cancer. Le cancer de l’ovaire est le huitième cancer incident, et le quatrième cancer en terme 
de mortalité dans la population féminine française (3).  

Le pronostic de l’adénocarcinome ovarien reste sombre avec une survie globale à 5 ans tous 
stades confondus évaluée à 30%, la majorité des décès survenants dans les 2 ans suivant le 
diagnostic (8).  

Les principaux facteurs de risque d’adénocarcinome ovarien sont les facteurs constitutionnels, 
à savoir l’âge et l’existence d’une prédisposition génétique par mutation des gènes 
BRCA1/BRCA2 ou des gènes du système MMR (mismatch repair) dans le syndrome de Lynch. 
Les autres facteurs restent mal connus : la nulliparité, une puberté précoce ou une ménopause 
tardive pourraient être responsables d’une augmentation du risque de cancer de l’ovaire, par 
augmentation du nombre d’ovulation, tout comme la réalisation de plus de 12 cycles 
d’induction de l’ovulation par citrate de clomiphène, l’obésité, ou la prise d’un traitement 
hormonal de la ménopause pendant plus de 10 ans. A l’inverse, la prise d’oestroprogestatifs 
pendant 5 à 10 ans et la salpingectomie sont des facteurs protecteurs (9). 

 

3. Formes héréditaires de cancer du sein et de l’ovaire 
 

Tous les cancers sont des maladies génétiques : ils résultent de l’accumulation de mutations et 
de dérèglements de l’expression de certains gènes impliqués dans la cancérogénèse : les 
oncogènes, les gènes suppresseurs de tumeurs ou les gènes impliqués dans la réparation de 
l'ADN. Dans l'immense majorité des cas, ces altérations génétiques sont acquises au cours de 
la vie, induites par l’exposition à des substances cancérigènes, à des radiations, ou liées au 
vieillissement de la cellule. Ces cas sporadiques représentent les trois quarts des formes de 
cancer du sein. 

Dans environ un quart des cas, l’interrogatoire met en évidence plusieurs antécédents familiaux 
de cancer du sein. Il convient alors de distinguer les formes héréditaires liées aux gènes 
BRCA1/BRCA2 ou à d’autres gènes de prédisposition, qui représentent 5 à 10 % des cas de 
cancer du sein, et les formes d’agrégations familiales sans mutation identifiée, présentes dans 
15 à 20 % des cas (10).  

En ce qui concerne le cancer des annexes, le pourcentage de formes héréditaires atteint 10 à 
15 % de l’ensemble des cas, dont environ 10% par mutations des gènes BRCA1 et BRCA2, et 
environ 5% dans le cadre du syndrome de Lynch, par mutation des gènes du système MMR 
(11), (12).  
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3.1. La consultation d’oncogénétique  
 

La consultation d’oncogénétique a pour but d’identifier et de prendre en charge les personnes 
prédisposées héréditairement au cancer. Elle garantit également l’information sur les enjeux et 
les limites des analyses génétiques, l’autonomie de la réflexion et l’accompagnement des 
patients par un réseau pluridisciplinaire.  

Cette consultation peut être indiquée devant des critères individuels comme la précocité du 
diagnostic, la multiplicité des atteintes, ou le type de tumeur : dans le cadre du syndrome sein-
ovaire, il s’agit notamment des cancers du sein survenant avant 40 ans, ou affectant un homme 
quel que soit son âge, des cancers triple négatif survenant avant 51 ans, des formes bilatérales, 
d’antécédent de cancer du sein et de l’ovaire chez la même patiente, ainsi que de la survenue 
d’un cancer de l’ovaire avant 71 ans (hors mucineux, tumeur germinale et borderline). 

De même, cette consultation est recommandée quand l’histoire familiale présente de nombreux 
cancers du sein ou de l’ovaire au sein d’une même branche, et ce d’autant plus que l’âge au 
diagnostic est précoce. Le score d’Eisinger a été développé pour aider les médecins à estimer 
ce degré de risque familial. Dans chacune des branches parentales, la somme des poids de 
chaque cas est additionnée, et l’indication de consultation spécialisée peut être posée à partir 
d’un score supérieur ou égal à trois (13).  

 

Figure 4 : score d’Eisinger et conduite à tenir, d’après l’institut national du cancer (14) 

En consultation, l’onco-généticien reconstitue l’histoire personnelle et familiale sur le plan 
cancérologique et construit l’arbre généalogique, afin d’estimer la probabilité de prédisposition 
et de réaliser éventuellement une recherche de mutation parmi un panel de gènes approprié. 
Dans le but d’augmenter la sensibilité du dépistage et de limiter les investigations, la personne 
testée pour une première analyse familiale sera, si possible, le cas index présentant le phénotype 
le plus évocateur d’une prédisposition génétique : cas contracté jeune, atteinte bilatérale, ou 
maladie touchant un homme.  

La découverte d’une mutation délétère sera systématiquement confirmée sur un second 
prélèvement puis la recherche sera étendue à la descendance par réalisation d’un test génétique 
ciblé. La loi française rend obligatoire la transmission de l’information à la famille en cas de 
dépistage d’une anomalie génétique : en cas de difficulté, cette information s’effectuera par 
l’intermédiaire du médecin.   

En l’absence de mutation identifiée, l’évaluation du risque et l’adaptation du niveau de 
surveillance est complexe et non consensuelle. Dans ces familles où l’on retrouve de multiples 
cas, l’onco-généticien pourra proposer, parfois après réunion de concertation pluridisciplinaire, 
un dépistage adapté en fonction du niveau de risque, défini comme élevé ou très élevé : la 



 25 

surveillance mammaire des patientes à risque très élevé rejoindra celle des femmes mutées 
BRCA1/BRCA2, tandis qu’en cas de risque élevé, le dépistage sera débuté cinq ans avant l’âge 
du cas le plus jeune dans la famille ou au plus tard à partir de 40 ans, par une mammographie 
et une échographie annuelles jusqu’à 50 ans, ensuite espacées tous les 2 ans pour revenir au 
rythme du dépistage organisé (15). A noter que les personnes concernées par ce dépistage seront 
les apparentés au premier degré (filles et sœurs), et au deuxième degré par un homme (nièces 
par un frère) du cas index. Des scores d’évaluation du niveau de risque individuel ont été 
développés afin d’aider le praticien à adapter son suivi, il s’agit notamment des modèles de 
Gail, de Claus modifié, de Tyrer-Cuzik (score IBIS), BRCAPro, et du Breast and Ovarian 
Analysis of Disease Incidence and Carrier Estimation Algorithm (score BOADICEA). Il 
convient cependant de rester prudent sur les conclusions de ces modèles, qui ne fournissent que 
des probabilités, et ne peuvent remplacer la pratique clinique et les connaissances 
épidémiologiques (16). 

En 2017, plus de 77400 consultations d’oncogénétique ont été réalisées dans les 148 sites 
nationaux dédiés. L’accès à cette consultation spécialisée est cependant insuffisant dans la 
région Haut de France où un taux de 79 consultations pour 100000 habitants était enregistré la 
même année, alors que la moyenne nationale était de 105/100000 habitants. Près des trois quart 
(71%) des consultations sont dédiées au syndrome seins-ovaires. En 2017, en France, 24833 
patients, parmi lesquels 18180 cas index et 6653 apparentés, ont été testés pour une 
prédisposition génétique au syndrome seins-ovaires. Une altération génétique a été retrouvée 
chez respectivement 9,5% (1727 cas index) et 42,4% (2824 apparentés) des patients dépistés 
(17). 

3.2. Les gènes de prédisposition aux cancers du sein et de l’ovaire  

En cas de prédisposition génétique, une mutation constitutionnelle délétère est présente dès la 
naissance sur l’un des deux allèles du gène, dans toutes les cellules de l'organisme. Dans ces 
situations, le quota de mutations nécessaires à la transformation de la cellule normale en cellule 
cancéreuse est atteint plus rapidement par rapport à la moyenne générale : les cas de cancers 
sont alors plus fréquents, et surviennent plus précocement.  

BRCA1 est un gène de 100kb, découvert en 1990 sur le chromosome 17 en position q21, qui 
code une protéine de 1 863 acides aminés. BRCA2 lui, a été localisé en 1994 sur le chromosome 
13 en position q12-13. Il code une protéine de 3418 acides aminés. Plus de 700 mutations 
délétères ont été rapportées sur chacun de ces gènes dans les bases de données françaises (18). 
Ce sont des gènes suppresseurs de tumeur : en cas de cassures doubles brins de l’ADN, les 
protéines BRCA1 et BRCA2 interagissent avec P53, PALB2, CHEK2, ATM, RAD 50 et RAD51 
dans le cadre de la recombinaison homologue, permettant une régulation du cycle cellulaire et 
une réparation de l’ADN par le biais de nombreuses cascades de signalisation (18,19). 
L’altération constitutionnelle d’un des allèles de ces deux gènes facilite donc la cancérogénèse 
en fragilisant le système anti tumoral de l’individu.  

D’autres gènes de prédisposition au cancer du sein sont également décrits, comme PALB2, 
CDH1, TP 53 (mutation associée au syndrome de Li-Fraumeni), PTEN (mutation associée au 
syndrome de Cowden), ATM et CHEK2.  
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Gènes Syndromes Cancer du sein : 
risque relatif (90% 
IC) 

Cancer du sein : 
risque absolu (à 80 
ans)  

Autres cancers associés  

BRCA1 Sein - ovaire 11,4 72% Ovaire 

BRCA2 Sein - ovaire 11,7 69% Ovaire, prostate, 
pancréas 

TP 53 Li-Fraumeni 105 (62 – 165) Inconnu Sarcome, système 
nerveux central, 
surrénales, 
leucémie/lymphome, 
côlon… 

PTEN Cowden Non estimable Inconnu Thyroïde, endomètre… 
CDH1 Cancer gastrique 

diffus héréditaire 
6,6 (2,2-19,9) 53% Estomac (type diffus) 

NF1 Neurofibromatose de 
type 1 

2,6 (2,1-3,2) 26% Tumeurs malignes des 
gaines des nerfs 
périphériques, du 
système nerveux central, 
leucémie 

PALB2  5,3 (3,0-9,4) 45% Pancréas 
ATM Ataxie télangiectasie 2,8 (2,2-3,7) 27% Pancréas 

CHEK2  3,0 (2,6-3,5) 29% Poumon 
 

Tableau 1: Principaux gènes de prédisposition au cancer du sein d’après (10,20,21). 
Concernant le cancer de l’ovaire, le deuxième syndrome de prédisposition est le syndrome de 
Lynch, dû à une mutation constitutionnelle délétère d’un gène du système MMR: MLH1, 
MSH2, MSH6, PMS2. Ce syndrome prédispose également aux cancers colorectaux, de 
l’endomètre, des voies excrétrices urinaires, du tube digestif, de l’estomac et des voies biliaires 
(12). Il a également été rapporté qu’une mutation sur les gènes RAD51C et RAD51D conférait 
un sur risque de cancer de l’ovaire du même ordre qu’en cas de mutation BRCA2 (22,23). 

L’ensemble de ces gènes présente un mode de transmission autosomique dominant et une 
pénétrance élevée, c’est-à-dire une forte probabilité de contracter la maladie en cas de mutation 
d’un de leurs allèles. 

L'analyse de nombreux gènes de façon simultanée est désormais rendue possible par les 
technologies de séquençage haut débit (20,24). Ainsi, l'application de panels de gènes lors du 
dépistage permettrait un gain d'environ 2 % en terme de détection de mutations génétiques 
causales dans des formes familiales de cancers du sein et/ou de l'ovaire non expliqués par les 
gènes BRCA1/BRCA2 (25). Désormais, devant toute suspicion de prédisposition familiale aux 
cancers du sein et de l'ovaire, le Groupe Génétique et Cancer recommande l'analyse du panel 
des treize gènes suivants :  BRCA1, BRCA2, PALB2, TP53, CDH1, PTEN, RAD51C, RAD51D, 
MLH1, MSH2, MSH6, PMS2, EPCAM. Les gènes CHEK2, STK11 et ATM ont été exclus de ce 
panel devant l’absence de données suffisantes dans la littérature pour le moment concernant 
leur imputabilité, mais une réévaluation régulière de ce panel sera effectuée (26).  
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Lorsqu’une mutation est identifiée, différents types de variants peuvent être retrouvés :  

- Les variants pathogènes ou délétères, qui entrainent des répercussions sur l’ARN 
messager et sur la protéine et qui confèrent une prédisposition à la pathologie. 

- Les variants de signification inconnue, qui peuvent par exemple être responsables de 
mutations faux sens sans décalage du cadre de lecture, pour lesquels le lien de causalité 
avec la pathologie n’a pas pu être établi. 

- Les polymorphismes, qui sont très fréquents et consistent en des variations de la 
séquence d’ADN sans effet biologique (10).  

La conduite à tenir en fonction du type de variant est résumée dans le tableau 2. 
 

Tableau 2 : Classification et prise en charge en fonction de la pathogénicité des variants, d’après Plon (27) 

 

4. Profil des patientes présentant une mutation BRCA1/BRCA2  
 

4.1. Épidémiologie 
 

La prévalence des mutations BRCA1 dans la population générale est estimée à 1/980, et celle 
des mutations BRCA2 à 1/735 (28).  

Cette prévalence peut varier selon les ethnies, et être particulièrement élevée dans des 
populations qui sont géographiquement, culturellement, ou religieusement isolées, où les 
mutations subissent une expansion rapide dans le contexte d’une faible diversité génétique. 
C’est notamment le cas dans la population juive ashkénaze où les mutations c.6869delAG et 
c.52635264insC de BRCA1 ainsi que la mutation c.5946delT de BRCA2 ont une prévalence 
estimée à 1/40. De même, en Islande, la mutation 999del5 de BRCA2 serait présente chez 0.6% 
de la population générale (29,30).  

4.2. Augmentation du risque de cancer du sein et de l’ovaire 
 

La présence d’une mutation constitutionnelle délétère BRCA1 ou BRCA2 augmente 
considérablement le risque de développer un cancer du sein ou de l’ovaire, avec un sur risque 
en cas de mutation BRCA1, comme l’ont montré les deux méta analyses d’Antoniou en 2003 

Classification du 
variant 

4-5 3 1-2 

Probabilité de 
pathogénicité 

 
Élevée (p>0,95) 

 
Incertaine (p 0,05-0,949) 

 
Faible (p<0,049) 

 
 

Prise en charge 

Dépistage génétique 
ciblé de la parenté 
et surveillance de 

type très haut risque 

Problématique : mutation 
non considérée comme un 

sur risque, réassurance, 
mais nouvelle consultation 
d’oncogénétique dans les 
cinq ans compte tenu de 
l’évolution constante des 

connaissances 

Pas de dépistage 
familial ni de 
programme de 
surveillance 
spécifique 
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(31) et de Chen en 2007 (32), ainsi que l’étude de cohorte prospective EMBRACE de Mavaddat 
en 2013 (33). 

Plus récemment, l’étude prospective de cohorte de Kuchenbaecker, portant sur 6036 patientes 
mutées BRCA1 et 3820 patientes mutées BRCA2, mettait en évidence un risque cumulé à 80 ans 
de cancer du sein de 72% (IC 95%, 65-79) en cas de mutation BRCA1 et de 69% (IC 95% 61-
77) en cas de mutation BRCA2, et un risque cumulé à 80 ans de cancer de l’ovaire de 44% (IC 
95% 36-53) pour BRCA1 et de 17% (IC 95% 11-25) pour BRCA2 (21). 

4.3. Caractéristiques tumorales 
 

D’un point de vue histologique, les cancers du sein associés aux mutations BRCA1 sont le plus 
souvent des carcinomes canalaires infiltrants appartenant au sous type basal like, ou triple 
négatif : ils n’expriment ni les récepteurs hormonaux ni ceux de HER2. Les carcinomes de type 
médullaire sont également relativement fréquents (9,4%) en cas de mutation BRCA1, alors 
qu’ils ne représentent qu’1% de tous les cancers infiltrants en population générale. Chez les 
femmes porteuses de mutation BRCA2, les adénocarcinomes sont volontiers de type luminal B, 
c’est-à-dire avec une faible surexpression des récepteurs aux œstrogènes, parfois associée à une 
surexpression des récepteurs à la progestérone et/ou d’HER2, et l’atteinte ganglionnaire y est 
fréquente. L’histologie de type lobulaire, avec 8,4% des cas, est la seconde forme 
d’adénocarcinome chez les patientes mutées BRCA2. (18,34–36).  

Les cancers ovariens rencontrés chez les patientes porteuses d’une mutation BRCA sont, comme 
dans la population générale, le plus souvent des adénocarcinomes séreux de haut grade. Les 
formes mucineuses sont en revanche très minoritaires et moins fréquentes que dans la 
population générale (37).   

4.4. Âge au diagnostic 
 

Les cancers du sein et de l’ovaire surviennent de façon plus précoce en cas de mutation d’un 
gène BRCA1/BRCA2. De plus, on constate un âge au diagnostic légèrement plus jeune en cas de 
mutation BRCA1, avec un âge médian de 42 ans, contre 45 ans en cas de mutation BRCA2.  Il 
en est de même pour le cancer des annexes, où l’âge médian au diagnostic est de 60 ans chez 
les patientes mutées BRCA1 contre 62 ans dans le groupe BRCA2 (33). On rappellera que dans 
la population générale, l’âge médian au diagnostic est de 63 ans pour le cancer du sein et 66 
ans pour le cancer de l’ovaire.  

4.5. Atteinte controlatérale 
 

Les femmes porteuses de mutations des gènes BRCA1 et BRCA2 sont également à risque plus 
élevé de développer un cancer du sein controlatéral. À 10 ans du premier cas, il existe en effet 
un risque d’atteinte controlatérale de 20 à 40 % chez les femmes mutées, contre 5 à 6 % dans 
la population générale (38). Ce risque est plus élevé lorsque le premier cancer survient avant 
40 ans : l’étude de Van den Broek met en évidence un risque cumulé à 10 ans de 25.5% chez 
les patientes mutées BRCA1 et de 17.2% chez les patientes mutées BRCA2 lorsque le premier 
cancer a été diagnostiqué avant 40 ans, contre respectivement 15.6% et 7.2 % en cas de 
diagnostic du premier cancer après 40 ans (39). Le risque de cancer controlatéral est également 
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plus élevé en cas de mutation BRCA1 que de mutation BRCA2, comme le suggère l’étude de 
Kuchenbaecker, où le risque de forme controlatérale à 20 ans du premier cas était de 40% en 
cas de mutation BRCA1 et de 26% en cas de mutation BRCA2 (21).  

Il est important de noter que le risque de cancer du sein controlatéral est diminué chez les 
patientes ayant bénéficié d’une annexectomie prophylactique (40). 

4.6. Formes masculines 
 

Pour les hommes porteurs d’une mutation, le risque cumulé de cancer du sein à 70 ans peut être 
estimé à 1,2% en cas de mutation BRCA1, et à 6,8% en cas de mutation BRCA2, soit un risque 
relatif de plus 100 fois celui de la population générale (41). 

4.7. Atteinte d’autres organes  
 

Il semble exister un sur-risque de cancer du pancréas (RR 4.1, IC 95% 1.9-7.8), de la prostate 
(RR 6.3, IC95% 4.3-9.0), et de mélanome uvéal (RR 99.4, IC 95% 11.1-359.8) chez les patients 
porteurs d’une mutation BRCA2 (42). Aucun sur-risque n’a été mis en évidence de façon 
significative chez les patients porteurs d’une mutation BRCA1. 

4.8. Pronostic 
 

En termes de pronostic, la méta analyse de Baretta retrouvait en 2016 une altération de la survie 
globale dans les formes de cancers du sein avec mutation BRCA1 par rapport aux cas 
sporadiques. Cette différence n’était pas retrouvée dans le groupe BRCA2. (43) 

Concernant le cancer de l’ovaire, après ajustement sur les facteurs pronostiques connus, les 
formes développées dans un contexte de mutation BRCA1/BRCA2 ont une survie globale 
significativement plus élevée que les cas sporadiques (18). Le traitement de ce type de cancer 
a été significativement amélioré par l'introduction des médicaments anti-PARP tels que 
l’olaparib et le niraparib, qui sont désormais indiqués en traitement d’entretien des patientes 
mutées BRCA, atteintes d’un cancer épithélial séreux de haut grade de l’ovaire, des trompes de 
Fallope ou péritonéal primitif, initialement sensible au platine (44–46). 

 

5. Recommandations nationales pour la prise en charge des patients présentant une 
mutation BRCA1/BRCA2 

 

Face aux nombreux sur-risques et à la sévérité des formes cliniques rencontrées chez les 
patientes porteuses d’une mutation BRCA1 ou BRCA2, des recommandations spécifiques en 
termes de dépistage, de chirurgie prophylactique, et d’approche hormonale chez ces patientes 
ont été formulées par l’institut national du cancer (INCa) et mises à jour en 2017 (47).  

L’objectif de cette étude était d’évaluer, chez les gynécologues de Picardie, le niveau de 
connaissance de ces recommandations et leur application en pratique quotidienne. 
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II. MATÉRIEL ET MÉTHODES 

 

1. Objectifs de l’étude 
 

L’objectif principal de cette étude était d’évaluer les connaissances des gynécologues de 
Picardie concernant le suivi gynécologique des patientes mutées BRCA1 ou BRCA2, indemnes 
de cancer.  

Les objectifs secondaires étaient : 

- Évaluer les connaissances des gynécologues concernant la chirurgie de réduction de 
risque et leurs pratiques en termes d’approche hormonale,  

- Évaluer les niveaux de connaissances des recommandations et leur mise en application 
en fonction de la présence ou non, dans la patientèle du praticien, de femmes porteuses 
d’une mutation BRCA, 

- Sensibiliser l’ensemble des spécialistes à la problématique des formes héréditaires de 
cancer du sein et de l’ovaire, afin d’améliorer le dépistage et la prévention dans ce 
domaine, 

- Réaliser un rappel des dernières recommandations auprès des professionnels afin 
d’améliorer la prise en charge des patientes mutées.  
 

2. Design de l’étude 
 

Nous avons réalisé une étude descriptive, observationnelle qui relatait les connaissances et les 
pratiques des gynécologues médicaux et obstétriciens de Picardie concernant la prise en charge 
gynécologique des patientes mutées BRCA1/2 indemnes de cancer, par le biais d’informations 
déclaratives recueillies par questionnaire.  

Nous avons inclus tous les gynécologues médicaux et obstétriciens de l’Aisne, de l’Oise et de 
la Somme, qui figuraient sur l’annuaire du site internet du Conseil national de l’Ordre des 
Médecins.  

Après vérification téléphonique avec les différents secrétariats, un questionnaire était envoyé 
aux praticiens, par email ou par courrier, selon leurs préférences. En cas de contact par email, 
les praticiens pouvaient choisir entre un format de questionnaire en ligne (de type google 
formulaire), ou une version pdf à imprimer et à renvoyer par courrier. Les praticiens qui 
souhaitaient recevoir les résultats de l’étude ainsi qu’un rappel des recommandations pouvaient 
indiquer leurs coordonnées, mais les réponses étaient ensuite anonymisées. 

Un questionnaire de 34 questions a été envoyé le 14 février 2019 à 161 médecins. Puis, deux 
relances ont été effectuées les 14 mars et 13 avril 2019. Le recueil des réponses était clôturé le 
12 mai 2019.  
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3. Questionnaire 
 

Le questionnaire a été réalisé en collaboration avec l’équipe d’oncogénétique du centre 
hospitalier universitaire (CHU) d’Amiens. Il est disponible en annexe 3.  

Il comportait cinq sous parties :  

- La première permettait de caractériser le profil du médecin. 
- Une seconde partie interrogeait le praticien sur des généralités concernant la recherche 

des antécédents familiaux, la consultation d’oncogénétique, et sur la présence ou non 
dans sa patientèle de femmes porteuses de mutation BRCA1/2.  

- La troisième section portait sur le suivi et le dépistage de ces patientes mutées 
asymptomatiques. 

- Ensuite, quatre questions traitaient de la chirurgie prophylactique dans ce contexte. 
- La cinquième et dernière partie se concentrait sur l’approche hormonale réalisée chez 

ces patientes, notamment en termes de contraception, de grossesse, d’assistance 
médicale à la procréation, ou de traitement hormonal substitutif après une annexectomie 
prophylactique. 
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III. RÉSULTATS  

 

1. Participation et taux de réponses correctes 
 

Soixante-sept praticiens ont répondu à cette étude sur les 161 questionnaires envoyés, soit un 
taux de participation de 41,6%. 

Le taux global de réponses correctes aux questions portant sur les dernières recommandations 
de l’INCa était de 57,7%.  

2. Profil des répondants 
 

La première partie du questionnaire permettait de détailler les profils des participants : 53 
d’entre eux (79,1%) étaient gynécologues obstétriciens, 13 (19,4%) étaient gynécologues 
médicaux, et un praticien avait une formation de chirurgie générale.  

29 répondants (43,3%) exerçaient depuis moins de 10 ans, 9 d’entre eux (13,4%) avaient été 
diplômés entre les années 1999 et 2008, 18 (26,9%) entre 1989 et 1998, et 11 (16,4%) entre 
1977 et 1988.  

Concernant le lieu d’exercice, 39 praticiens (58,2%) exerçaient en milieu hospitalier, 10 
(14,9%) en cabinet de ville, 8 (11,9%) en clinique et 10 (14,9%) avaient une activité mixte.  

 

Figure 5: Répartition des lieux d’exercices 

 

Parmi les 67 praticiens ayant répondu à cette étude, 41 étaient des femmes (soit 61,2%).  

Les différentes activités des praticiens sont résumées dans le diagramme ci-dessous : on 
constate que la quasi-totalité des personnes interrogées pratiquaient des consultations 
gynécologiques, en revanche, l’activité de cancérologie, en consultation comme au bloc 
opératoire, n’était réalisée que par un tiers d’entre eux environ.   

58,2%14,9%

11,9%

14,9%
hôpital

ville

clinique

mixte
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Figure 6: Répartition des différentes activités professionnelles 

21 praticiens (soit 31,3%) ne suivaient aucune patiente présentant une mutation BRCA1/BRCA2. 
En revanche, 26 (38,8%) avaient dans leur patientèle entre 1 et 5 patiente(s) mutée(s), 15 
(22,4%) en suivaient entre 5 et 10, et 5 (7,5%) estimaient en suivre plus de 10.   

3. Antécédents familiaux, consultation d’oncogénétique 
 

31 praticiens (soit 46,2%) recherchaient à l’interrogatoire les antécédents familiaux pour tous 
les types de cancer, chez les hommes et les femmes de la famille, au premier et deuxième degré. 
Ils étaient 9 (13,4%) à se limiter aux antécédents du premier degré, 8 (11,9%) à axer leur 
interrogatoire uniquement sur les antécédents de cancers gynécologiques, et 10 (14,9%) à ne 
s’intéresser qu’aux antécédents de cancers féminins de la famille.   

Le score d’Eisinger était connu par 74,7% des participants, cependant la moitié des praticiens 
avouaient ne pas en connaître parfaitement les items et ils n’étaient que 20, (soit 29,9%), à 
l’utiliser de façon régulière en pratique.  

 

 

 

 

 

 

 

Figure 7 :  Autoévaluation du niveau de connaissance du score d’Eisinger 
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Figure 8 : Fréquence d’utilisation en pratique du score d’Eisinger 

Parmi les participants, seules 5 personnes (7,4%), n’avaient jamais adressé de patiente en 
consultation d’oncogénétique : l’une d’entre elles justifiait cette réponse par la non 
connaissance des indications d’adressage, et les quatre autres personnes ne suivaient pas de 
patiente concernée par ce dépistage.  

36 participants (53,7%) estimaient adresser moins de 5 patientes par an en consultation 
d’oncogénétique, et même moins de 2 patientes par an pour 18 d’entre eux (26,9%). 22 
personnes 32,8% adressaient en moyenne 5 à 10 patientes à l’année, et 4 participants (soit 
6,4%), en adressaient plus de 10 par an (environ 15 par an pour 3 participants et environ 50 par 
an pour l’un d’entre eux).   

 

Figure 9 : Estimation du nombre de patientes adressées annuellement en consultation d’oncogénétique                               

Ce questionnaire a également permis de constater que 13 médecins (19,4%) n’avaient pas de 
contact référent en oncogénétique. 45 d’entre eux (67,1%) adressaient leurs patientes à la 
consultation spécialisée du CHU d’Amiens, 7 (10,4%) les orientaient plutôt dans différents 
centres Parisiens (Institut Curie, Insitut Gustave Roussy, Hôpital Saint Louis, Hôpital Pitié 
Salpétrière), 2 médecins (3%) adressaient à l’antenne d’oncogénétique d’Ile de France mise en 
place au sein du Groupement Hospitalier Public du Sud de l’Oise, 3 (4,4%) à Reims (au CHU, 
à l’Institut Jean Godinot, ou à la Polyclinique de Courlancy), et 1 personne (1,5%) adressait si 
besoin au Centre Oscar Lambret de Lille. 4 praticiens expliquaient adapter leur contact en 
fonction du lieu d’habitation et du lieu de prise en charge de la patiente : cette adaptation se 
faisait entre Amiens et Lille ou Amiens et Reims pour 2 praticiens, et entre Amiens et Paris 
pour 2 autres.  
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4. Suivi des patientes mutées  
 

Dans la troisième partie du questionnaire, qui portait sur le suivi des patientes mutées 
BRCA1/BRCA2 indemnes de cancer, un taux global de bonnes réponses de 56,5% était obtenu :    

25 praticiens (37,3%) proposaient à juste titre un suivi mammaire par imagerie par résonnance 
magnétique (IRM) et mammographie 1 incidence pour leurs patientes. Ils étaient plus de la 
moitié à réaliser les mêmes examens mais avec 2 incidences pour la mammographie. Les autres 
propositions (IRM mammaire seule et mammographie 2 incidences + échographie) étaient 
choisies dans respectivement 6% et 4,5% des cas.  

 

Figure 10 : Imagerie de référence pour le suivi mammaire des patientes mutées asymptomatiques 

37 praticiens soit 55,2% des participants avaient notion que l’échographie mammaire n’est pas 
réalisée de façon systématique, et 42 d’entre eux (62,7%) savaient que la mammographie et 
l’IRM mammaire doivent être réalisées dans le même temps. 

La notion d’une fréquence de dépistage annuelle était acquise pour 58 des participants (soit 
86,6%). Seul 4,5% des personnes interrogées réalisaient une surveillance trop rapprochée avec 
un rythme semestriel, mais 9% proposaient à l’inverse un rythme de surveillance biennal.  

                                    

Figure 11 : Fréquence de dépistage mammaire chez les femmes mutées asymptomatiques 

Ces examens de dépistage étaient prescrits à la bonne tranche d’âge, c’est à dire aux 30-65 ans, 
par 43 personnes (64,2% des participants). 11 praticiens (16,4%) poursuivaient ce dépistage 
jusqu’à 80 ans, et le même pourcentage initiait les examens dès 20 ans. Une personne proposait 
un dépistage spécifique de 20 à 80 ans. 
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Les avis étaient plus partagés concernant la fréquence de réalisation de l’examen clinique, en 
parallèle de celui du radiologue : 34 personnes (soit 50,7% des répondants) le réalisaient de 
façon annuelle conformément aux réglementations, et 31 (46,3%) pratiquaient un examen 
semestriel. De plus, 2 personnes proposaient un examen trimestriel. 

   

Figure 12 : Fréquence de l’examen clinique mammaire par le gynécologue 

       

Dans le cadre du dépistage du cancer des annexes, l’examen clinique était réalisé, à juste titre, 
de façon annuelle par 43 participants (soit 64,2%). 23 praticiens (34,3%) proposaient un examen 
semestriel, et l’un d’entre eux réalisait un examen trimestriel. Concernant la réalisation 
d’examen complémentaire dans le cadre du dépistage du cancer des annexes, seul 21 praticiens, 
soit 31,3% des participants, avaient notion qu’aucun examen n’est recommandé à ce jour. Ils 
étaient 42 (62,7%) à prescrire une échographie pelvienne et 13 (19,4%) à doser le CA-125. 

 

Figure 13 : Prescription d’examen(s) complémentaire(s) pour le dépistage du cancer des annexes 
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5. Chirurgie prophylactique 
 

Les questions de la quatrième partie, portant sur la chirurgie prophylactique, étaient bien 
maîtrisées avec un taux global de bonnes réponses de 70,7%. 

Les praticiens étaient 61 (91%) à définir la mastectomie prophylactique comme une option de 
choix, au même rang que la surveillance. 4 praticiens (6%) préféraient l’éviter au profit de la 
surveillance et 2 d’entre eux (3%), à l’inverse, favorisaient la prise en charge chirurgicale.  

Concernant l’âge à partir duquel cette mastectomie prophylactique pouvait être proposée, il 
existait une dualité dans les réponses : 33 personnes (49,3%) étaient favorables à une prise en 
charge chirurgicale dès 30 ans, comme le proposent les recommandations de l’INCa, mais 31 
praticiens (soit 46,3%) ne proposaient cette prise en charge qu’à partir de 40 ans. A noter que 
2 personnes la proposaient dès 20 ans.  

49 médecins (73,1% des participants) proposaient après une chirurgie prophylactique 
mammaire une surveillance en accord avec les recommandations, à savoir un examen clinique 
annuel complété d’une imagerie uniquement sur point d’appel. 11 d’entre eux (16,4%) 
réalisaient une imagerie systématique par échographie et 7 (10,4%) y associaient une IRM 
mammaire.  

 

Figure 14 : Surveillance proposée après une chirurgie prophylactique mammaire       

Concernant l’annexectomie prophylactique après accomplissement du projet de grossesse, 60 
praticiens (89,6%) la recommandaient à partir de 40 ans pour BRCA1 et 45 ans pour BRCA2, 
conformément aux recommandations nationales. 4 personnes (soit 6%) proposaient de la 
réaliser 10 ans plus tôt, et 4 autres (6%) pensaient qu’une surveillance clinique et paraclinique 
pouvait être suffisante quel que soit l’âge.  

 

6. Approche hormonale 
 

Dans la dernière partie du questionnaire, portant sur la pratique gynécologique en termes de 
contraception, de suivi de grossesse, ou de traitement hormonal substitutif, le pourcentage 
moyen de réponses correctes était de 52,7 % :  
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Les praticiens étaient 48 (71,7%) à autoriser la prescription de la contraception 
oestroprogestative chez les patientes mutées indemnes de cancer en dehors des contre-
indications habituelles, comme le préconise l’INCa. A l’inverse, 19 médecins (28,4% des 
répondants) contre indiquaient son usage, uniquement en absence de mastectomie 
prophylactique préalable pour 6 d’entre eux (9%). 

        

Figure 15 : Prescription des oestroprogestatifs chez les patientes BRCA1/2 indemnes de cancer 

De même, 17 médecins (25,3%) contre-indiquaient l’utilisation de toute contraception 
hormonale chez ces patientes. Cependant, parmi ces 17 personnes, 5 n’avaient pas contre-
indiqué la contraception oestroprogestative à la question précédente.  

Parmi les 47 gynécologues favorables à une prescription de contraception hormonale, seuls 20 
d’entre eux (29,9%) autorisaient, en dehors des contre-indications habituelles, la prescription à 
la fois des oestroprogestatifs, des microprogestatifs (pilules microprogestatives et implant à 
l’étonogestrel), et du dispositif intra utérin (DIU) au lévonorgestrel, comme le suggèrent les 
recommandations. Les propositions de prescription de contraception hormonale des autres 
gynécologues sont répertoriées dans le graphique ci-dessous.  

 

Figure 16 : Prescription de contraception hormonale chez une patiente mutée BRCA1/2 indemne de cancer 

D’un point de vue obstétrical, aucun praticien ne contre-indiquait la grossesse dans cette 
population de patiente. 63 d’entre eux (94%) réalisaient en revanche un bilan d’imagerie en 
pré-conceptionnel, dont 38 personnes (56,7%) uniquement à partir de 30 ans, conformément 
aux recommandations. 8 praticiens (11,9%) proposaient une échographie mammaire au cours 
du premier trimestre. Ils n’étaient en revanche que 32 (47,8%) à réaliser un examen clinique 
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mammaire mensuel. Au total, seuls 13 gynécologues, soit 19,4% des participants, appliquaient 
correctement les recommandations proposées par l’INCa en cas de grossesse chez ces patientes, 
à savoir un bilan d’imagerie en pré-conceptionnel à partir de 30 ans, associé quel que soit l’âge 
à une palpation mammaire mensuelle.  

Les avis concernant une éventuelle accessibilité au diagnostic pré-implantatoire (DPI) chez ces 
patientes étaient variés et équitablement répartis, ce qui concordait avec les interrogations 
persistantes et l’absence de prise de position au niveau national.  

       

Figure 17 : Prise de position concernant une éventuelle indication du DPI chez les patientes mutées BRCA1/2 

 

Concernant la prise en charge en assistance médicale à la procréation (AMP), la majorité des 
personnes interrogées étaient en accord avec les recommandations : la stimulation ovarienne 
par gonadotrophine semblait possible sous réserve d’un bilan d’imagerie mammaire normal 
pour 61 personnes (91% des répondants), et 57 praticiens (85%) savaient que la prescription de 
citrate de clomiphène répondait aux mêmes règles de prescription qu’en population générale. 

Enfin, le taux de réponses correctes concernant les indications du traitement hormonal 
substitutif (THS) après annexectomie prophylactique chez une patiente mutée BRCA1/2 était de 
19,4% : 13 gynécologues le proposaient en effet à toute patiente symptomatique de cette 
ménopause chirurgicale mais aussi aux patientes ayant bénéficié de cette intervention avant 45 
ans, qu’elles soient symptomatiques ou non.  

Cependant, 48 praticiens (71,6%) prescrivaient tout de même un THS, selon d’autres modalités 
:  10 ne le proposaient qu’aux patientes présentant un syndrome climatérique, 13 restreignaient 
leur prescription aux patientes symptomatiques ayant bénéficié d’une mastectomie 
prophylactique. 10 autres praticiens ne proposaient un THS qu’aux patientes ayant eu une 
annexectomie avant 45 ans qu’elles soient symptomatiques ou non, et 2 autres le prescrivaient 
à ces mêmes patientes ou aux femmes symptomatiques ayant réalisé une mastectomie 
prophylactique. A noter également que 16 gynécologues (23,8%) estimaient que le THS était 
contre-indiqué chez ces patientes mutées BRCA1/BRCA2, indemnes de cancer.  
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Figure 18 : Indications de prescription du THS 

Nous avons confronté les réponses des questions portant sur le traitement hormonal substitutif 
à celles portant sur la contraception :  

Parmi les 16 médecins réfractaires à la prescription d’un traitement hormonal substitutif, 7 ne 
prescrivaient aucune contraception hormonale, 4 contre-indiquaient l’utilisation d’une 
contraception oestroprogestative (dont 3 uniquement en cas d’absence de mastectomie 
prophylactique), 4 autres n’adoptaient en revanche aucune mesure restrictive pour la 
prescription d’une contraception hormonale, et une personne ne s’était pas prononcée 
concernant la prescription d’une contraception hormonale.  

De même, parmi les 13 médecins qui estimaient que la contraception oestroprogestative était 
contre-indiquée en cas de mutation BRCA1/BRCA2, 9 contre-indiquaient le traitement hormonal 
substitutif, et 4 ne l’autorisaient qu’en cas d’antécédent de mastectomie prophylactique. Enfin, 
parmi les 6 praticiens qui contre-indiquaient l’utilisation d’oestroprogestatifs en absence de 
mastectomie prophylactique, 3 contre-indiquaient totalement le THS, un l’autorisait sous 
réserve de mastectomie prophylactique, un autre le prescrivait chez les patientes aux 
antécédents d’annexectomie avant 45 ans, et le dernier en autorisait la prescription chez toute 
femme symptomatique de sa ménopause chirurgicale.  

7. Analyse en sous-groupe  
 

Nous avons réalisé une analyse en sous-groupe afin d’étudier le pourcentage de réponses 
correctes aux questions en fonction de la patientèle du praticien. Rappelons que 68,7% des 
répondants étaient concernés par le suivi et la prise en charge de patientes mutées, 
symptomatiques ou non, mais cela concernait moins de 5 patientes pour près de 40% d’entre 
eux.  

Concernant le suivi, aucune différence significative (selon le test du Chi 2) n’était retrouvée en 
termes de taux de réponses correctes entre le groupe de praticiens suivant des patientes mutées 
BRCA1/2 et celui n’en suivant pas. Cependant, en classifiant les praticiens en fonction du nombre 
de patientes mutées qu’ils estimaient suivre (moins de cinq, entre cinq et dix, plus de dix), les 
résultats étaient meilleurs lorsque le nombre de patientes mutées augmentait (cf. tableau 3). 
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Tableau 3 : Taux de réponses correctes aux questions portant sur le suivi des patientes mutées BRCA1/2 en 
fonction de la patientèle du praticien 

 

Les résultats de l’analyse en sous-groupe concernant les questions de chirurgie prophylactique 
mettaient en évidence un taux global de bonnes réponses plus élevé dans le groupe des 
praticiens ne suivant pas de patientes porteuses de la mutation, mais de façon non significative. 
Le taux de réponses correctes était en revanche plus élevé dans le groupe des praticiens suivant 
plus de 10 patientes BRCA1/2 mais le faible effectif de ces sous-groupes ne permettait pas de 
réaliser de test statistique. Ces résultats sont détaillés dans le tableau 4.  

 

  
Population 
totale (n=67) 

 
Pas de patiente 
mutée BRCA1/2 
(n=21) 

 
Patientes 
mutées BRCA1/2 
(n=46) 

 
< 5 patientes 
mutées 
BRCA1/2 
(n=26) 

 
5 à 10 patientes 
mutées BRCA1/2 
(n=15) 

 
> 10 patientes 
mutées 
BRCA1/2 (n=5) 

Suivi par IRM 
mammaire et 
mammographie 1 
incidence 

 
n=25 ; 37,3% 

 
n=8 ; 38,1% 

 
n=17 ; 37% 

 
n=7 ; 26,9% 

 
n=7 ; 46,7% 

 
n=3 ; 60% 

Échographie 
mammaire non 
systématique 

 
n=37 ; 55,2% 

 
n=15 ; 71,4% 

 
n=22 ; 47,8% 

 
n=12 ; 46,2% 

 
n=7 ; 46,7% 

 
n=3 ; 60% 

Mammographie 
dans le même temps 
que l’IRM 
mammaire 

 
n=42 ; 62,7% 

 
n=10 ; 47,6% 

 
n=32 ; 69,6% 

 
n=15 ; 57,7% 

 
n=12 ; 80% 

 
n=5 ; 100% 

Fréquence annuelle 
de dépistage  

 
n=58 ; 86,6% 

 
n=17 ; 81% 

 
n=41 ; 89,1% 

 
n=21 ; 80,8% 

 
n=15 ; 100% 

 
n=5 ; 100% 

Tranche d’âge :  
30-65 ans 

 
n=43 ; 64,2% 

 
n=13 ; 61,9% 

 
n=30 ; 65,2% 

 
n=16 ; 61,5% 

 
n=10 ; 66,7% 

 
n=4 ; 80% 

Examen clinique 
mammaire annuel, 
en complément de 
celui du radiologue 

 
 

n=34 ; 50,7% 

 
 

n=9 ; 42,9% 

 
 

n=25 ; 54,3% 
 

 
 

n=15 ; 57,7% 

 
 

n=7 ; 46,7% 

 
 

n=3 ; 60% 

Examen 
gynécologique 
annuel 

 
n=43 ; 64,2% 

 
n=10 ; 47,6% 

 
n=33 ; 71,7% 

 

 
n=18 ; 69,2% 

 
n=10 ; 66,7% 

 
n=5 ; 100% 

Absence d’examen 
complémentaire 
pour le dépistage 
du cancer des 
annexes 

 
n=21 ; 31,3% 

 
n=4 ; 19% 

 
n=17 ; 35,4% 

 

 
n=8 ; 30,8% 

 
n=7 ; 46,7% 

 
n=2 ; 40% 

Taux global de 
réponses correctes  

 
56,5% 

 
51,2% 

 
58,8% 

 
53,9% 

 
62,5% 

 
75% 
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Tableau 4 : Taux de réponses correctes aux questions portant sur la chirurgie prophylactique des patientes 
mutées BRCA1/2 en fonction de la patientèle du praticien 

Cette analyse en sous-groupe a également été réalisée pour la partie du questionnaire traitant de 
l’approche hormonale. Les praticiens qui suivaient des patientes mutées avaient un taux de 
réponses correctes légèrement supérieur à la moyenne, et ce taux augmentait avec le nombre de 
patientes mutées suivies, mais là encore la différence restait non significative. 

 
Tableau 5: Taux de réponses correctes aux questions portant sur la pratique gynécologique en 

fonction de la patientèle du praticien 

 

 

  
Population 
totale (n=67) 

Pas de 
patiente mutée 
BRCA1/2 
(n=21) 

Patientes 
mutées 
BRCA1/2 
(n=46) 

< 5 patientes 
mutées 
BRCA1/2 
(n=26) 

 
5 à 10 patientes 
mutées BRCA1/2 
(n=15) 

 
> 10 patientes 
mutées 
BRCA1/2 (n=5) 

Mastectomie 
prophylactique à 
partir de 30 ans 

 
n=33 ; 49,3% 

 
n=11 ; 52,4% 

 
n=22 ; 47,8% 

 
n=11 ; 42,3% 

 
n=8 ; 53,3% 

 
n=3 ; 60% 

Pas d’imagerie 
systématique après 
mastectomie 
prophylactique 

 
n=49 ; 73,1% 

 
n=13 ; 61,9% 

 
n=36 ; 78,3% 

 
n=20 ; 76,9% 

 
n=11 ; 73,3% 

 
n=5 ; 100% 

Annexectomie 
prophylactique à 
partir de 40/45 ans 
selon BRCA1/2 

 
n=60 ; 89,6% 

 
n=21 ; 100% 

 
n=39 ; 84,8% 

 
n=22 ; 84,6% 

 
n=12 ; 80% 

 
n=5 ; 100% 

Taux global de 
réponses correctes 

 
70,7% 

 
71,4% 

 
70,3% 

 
67,9% 

 
68,9% 

 
86,7% 

  
Population 
totale (n=67) 

 
Pas de 
patiente mutée 
BRCA1/2 
(n=21) 

 
Patientes 
mutées 
BRCA1/2 
(n=46) 

 
< 5 patientes 
mutées 
BRCA1/2 
(n=26) 

 
5 à 10 patientes 
mutées BRCA1/2 
(n=15) 

 
> 10 patientes 
mutées 
BRCA1/2 (n=5) 

Oestroprogestatifs 
non contre-indiqués  

n=48 ; 71,7% n=12 ; 57,1% n=36 ; 78,3% n=18 ; 69,2% n=14 ; 93,3% n=4 ; 80% 

Toutes 
contraceptions 
hormonales 
possibles 

n=20 ; 29,9% n=5 ; 23,8% n=15 ; 32,6% n=7 ; 26,9% n=5 ; 33,3% n=3 ; 60% 

Imagerie avant la 
grossesse si >30 
ans, puis palpation 
mammaire 
mensuelle 

n=13 ; 19,4% n=3 ; 14,3% n=10 ; 21,7% n=6 ; 23,1% n=1 ; 6,7% n=3 ; 60% 

Prise en charge en 
infertilité possible 

n=61 ; 91% n=20 ; 95,2% n=41 ; 89,1% n=23 ; 88,5% n=13 ; 86,7% n=5 ; 100% 

Citrate de 
clomiphène non 
contre indiqué 

n=57 ; 85% n=20 ; 95,2% n=37 ; 80,4% n=21 ; 80,8% n=12 ; 80% n=4 ; 80% 

THS proposé si 
patiente 
symptomatique ou 
annexectomie <45 
ans 

n=13 ; 19,4% n=4 ; 19% n=9 ; 19,6% n=4 ; 15,4% n=3 ; 20% n=2 ; 40% 

Taux global de 
réponses correctes 

52,7% 50,8% 53,6% 50,6% 53,3% 70% 
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IV. DISCUSSION 

 

1. Population et limites de l’étude  
 

La population de l’étude est comparable à la population totale étudiée à propos de la spécialité 
et du lieu d’exercice, hormis pour les praticiens exerçant une activité libérale et pour ceux ayant 
une activité mixte. Parmi la population totale, le chiffre des praticiens ayant une activité mixte 
a pu être sous-estimé en raison de l’indisponibilité de cette information sur le site de l’Ordre 
des Médecins : les praticiens hospitaliers réalisant une petite part d’activité libérale à l’hôpital 
ne sont pas déclarés comme ayant une activité mixte, tout comme certains praticiens attachés à 
temps partiel dans les hôpitaux qui exercent le reste du temps en ville. Concernant le genre, on 
retrouve un pourcentage plus important de femmes dans la population de l’étude que dans la 
population totale. Les profils des deux populations sont résumés dans le tableau ci-dessous. 

 Population de l’étude (n=67) Population totale, d’après 
l’annuaire de l’Ordre des 

Médecins (n=161) 
Gynécologues Obstétriciens 79,1% (n=53) 85,6% (n=138) 
Gynécologues Médicaux 19,4% (n=13) 14,3% (n=23) 
Hôpital 58,2% (n=39) 55,9% (n=90) 
Clinique 11,9% (n=8) 15,5% (n=25) 
Libéral 14,9% (n=10) 23% (n=37) 
Mixte 14,9% (n=10) 5,6% (n=9) 
Sexe féminin 61,2% (n=41) 48,4% (n=78) 

 

Tableau 6 : Population totale et population de l’étude 

Aucune liste officielle ne pouvant être fournie par le Conseil national de l’Ordre des Médecins, 
la population totale de l’étude est celle des praticiens qui acceptaient d’apparaître dans leur 
annuaire. On peut donc penser qu’il ne s’agit pas exactement de la population réelle des 
gynécologues picards, bien que ce listing soit identique après consultation de l’annuaire des 
pages jaunes, et que pour les praticiens hospitaliers ne figurant pas sur l’annuaire de l’Ordre, 
un contact téléphonique auprès des secrétariats permet d’obtenir un listing le plus précis 
possible.  

Les principales limites de cette étude concernent sa méthodologie : il s’agit en effet d’une étude 
descriptive observationnelle réalisée à partir d’un questionnaire, dans laquelle les biais de 
déclaration et de compréhension peuvent être nombreux. Quelques incohérences ont d’ailleurs 
été relevées lors de l’analyse des résultats : par exemple, certaines personnes contre-indiquaient 
l’utilisation de toute contraception hormonale mais ne contre-indiquaient pas l’utilisation de la 
contraception oestroprogestative à la question précédente, et la possibilité de réponses multiples 
à la question des différents modes de contraceptions possibles n’a probablement pas été saisie 
de tous.  

Le format du questionnaire a pu sembler trop scolaire et l’évaluation des connaissances dans 
un domaine spécialisé a pu être mal perçue par le praticien, bien que les réponses soient 
anonymes et que l’intérêt de l’étude ait été expliqué dans une lettre informative.  
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Malgré un taux de participation approchant les 50%, le nombre de réponses reste trop faible 
pour extrapoler ces résultats à la population totale des gynécologues de Picardie et de France. 

Cependant, les retours obtenus suite à ce questionnaire, faisaient part d’un intérêt particulier 
pour le sujet, y compris chez les praticiens peu concernés en pratique quotidienne, et une 
majorité a souhaité recevoir les résultats de l’étude et un rappel des dernières recommandations 
(cf. annexe 2). Il semblerait donc que l’objectif de sensibilisation ait été rempli.  

2. Analyse des connaissances 
 

Le taux global de réponses correctes de 57,7% démontre que cette problématique est déjà en 
partie bien maîtrisée par les praticiens picards, mais que des informations complémentaires 
restent nécessaires.  

Bien que le score d’Eisinger soit peu utilisé en pratique par les gynécologues pour évaluer les 
indications de consultation d’oncogénétique, plus de 90% des praticiens affirment adresser des 
patientes tous les ans à cette consultation. Une sensibilisation aux indications et aux modalités 
d’adressage en consultation (entre autres par le rappel du score d’Eisinger) semble donc 
primordiale afin d’optimiser le dépistage des femmes à risque et de faciliter le travail des onco-
généticiens. Ceci a pu être réalisé par le biais de l’aide-mémoire mis à disposition des praticiens 
en ayant fait la demande, disponible en annexe 2.  

L’analyse des réponses au questionnaire est réalisée dans les sous-parties suivantes, avec pour 
chaque item un rappel des recommandations et leurs justifications bibliographiques. Nous 
remarquons que les questions ayant principalement mis en difficulté les praticiens étaient celles 
portant sur les examens de dépistage (mammographie 1 incidence pour le sein et absence 
d’examen complémentaire pour l’ovaire), le suivi en cas de grossesse, la contraception 
hormonale et le traitement hormonal substitutif après annexectomie prophylactique.  

Enfin, l’analyse en sous-groupe n’a pas permis de mettre en évidence de différence significative 
entre les réponses des praticiens suivant des patientes mutées et ceux n’en suivant pas, ce qui 
est en faveur d’un intérêt global de la population pour cette problématique, et d’un niveau de 
mise à jour des connaissances satisfaisant pour l’ensemble des praticiens de la spécialité. 
Notons toutefois que la tendance est, de façon logique, en faveur d’une progression du taux de 
réponses correctes à mesure que le nombre de patientes mutées suivies augmente.   

 

3. Modalités de détection précoce du cancer du sein et de l’ovaire chez les femmes 
mutées BRCA1/2 

 

3.1. Modalités de détection précoce du cancer du sein 
 

3.1.1. Examen clinique mammaire 
 

Dans notre étude, 50,7% des praticiens proposaient un examen clinique mammaire annuel en 
alternance avec celui du radiologue. Devant le taux élevé de praticiens proposant un examen 
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semestriel, on peut supposer qu’il existe un biais de compréhension concernant l’alternance de 
l’examen clinique avec le radiologue. 

Recommandations de l’INCa de 2017 : 

 Avant 30 ans, examen mammaire intégré au suivi gynécologique annuel.  
 Dès le début du dépistage par imagerie : examen clinique semestriel, en alternance avec 

le radiologue et le gynécologue.  

L’examen clinique présente une faible sensibilité (20,6%) et une spécificité élevée (97,9%) 
dans le dépistage du cancer du sein chez les femmes porteuses d’une mutation de 
BRCA1/2 d’après l’étude de Rijnsburger (48). Il ne peut donc être considéré comme un examen 
de dépistage suffisant, mais il est bien accepté par les patientes et peu anxiogène (49).  

3.1.2. IRM de dépistage 
 

La place de l’IRM mammaire dans le dépistage des femmes à risque est une notion acquise. En 
effet, 95,6% de la population de l’étude proposait cette imagerie pour le suivi de leurs patientes.  

 IRM : examen de première intention pour le dépistage du cancer du sein chez les 
femmes porteuses d’une mutation BRCA1/BRCA2.  

 En cas de contre-indication : mammographie annuelle avec deux incidences par sein. 

Parmi les différentes modalités de détection précoce du cancer du sein chez les femmes 
BRCA1/2, plusieurs études confirment que l’IRM est l’imagerie qui présente les meilleures 
performances en termes de sensibilité : entre 67% et 92% selon les études, contre 16% à 44% 
pour la mammographie, et 37,5% pour l’échographie  (48,50–52).  

Le dépistage par IRM permet également de dépister des cancers de taille inférieure à ceux 
détectés par les autres examens d’imagerie : 0,9cm versus 1,8cm (p<0,001) dans l’étude de 
Warner (53) et 6mm versus 22mm (p<0,001) dans l’étude de Chéreau (54). 

En revanche, la spécificité de l’IRM est inférieure à celle de la mammographie, avec des valeurs 
comprises selon les études entre 84,4% et 94,3% pour l’IRM, contre 93,4% à 98,9% pour la 
mammographie (48,50,51). La gestion de l’anxiété et de la surmédicalisation générées par les 
faux positifs représente le principal inconvénient de cet examen. De plus, les effets indésirables 
à long terme des injections de gadolinium ne sont à ce jour pas connus.  

3.1.3. Mammographie de dépistage 
 

La place de la mammographie comme examen de dépistage est également une notion acquise : 
dans notre étude, elle était prescrite par 94% des praticiens. En revanche la notion du nombre 
d’incidence semble moins connue : seul 37,3% des personnes étaient sensibilisées à l’intérêt de 
limiter le nombre de cliché en raison des effets cancérogènes potentiels des rayonnements. 
Concernant l’indication de l’échographie, les avis étaient partagés avec près de 44% des 
personnes qui la pensaient systématique. Ces deux notions ne nous semblent pas primordiales 
pour la population puisqu’elles concernent principalement les radiologues.  
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 Association d’une mammographie avec une seule incidence oblique par sein en 
technique numérique plein champ, pendant toute la durée du dépistage par IRM.  

 Pas de mammographie concomitante de l’IRM si dépistage débuté avant 30 ans.  
 Après l’arrêt du dépistage par IRM : mammographie annuelle avec deux incidences par 

sein, sans limite d’âge, en s’adaptant à l’espérance de vie et aux comorbidités.  
 Réalisation de l’échographie mammaire laissée à l’appréciation du radiologue. 

Comme énoncé ci-dessus, la sensibilité de la mammographie dans le dépistage des cancers du 
sein chez les femmes BRCA1/2 varie de 16% à 61,5% selon les études, et sa spécificité de 93,8% 
à 98,9% (48,50,52).   

Les études de Sardanelli et de Riedl démontrent que la sensibilité de la mammographie associée 
à l’IRM n’est pas significativement supérieure à la sensibilité de l’IRM seule, et que l’apport 
de l’échographie aux examens de dépistage ne présente aucun bénéfice (50,55).  

La mammographie présente surtout un intérêt dans le dépistage de carcinome canalaire in situ 
(CCIS), par la détection de microcalcifications non visibles à l’IRM (49,53,54,56).  

Le rapport bénéfice/risque de la mammographie dans le dépistage des cancers du sein chez les 
patientes mutées tient compte des effets radio-induits : une étude a en effet montré que 
l’exposition mammaire aux rayons X avant l’âge de 30 ans était associée à une augmentation 
du risque de cancer du sein avec une relation dose-effet (OR=1,9 ; IC95 % (1,20-3)) (57). De 
plus, un effet supra-additif de la répétition de faibles doses a été mis en évidence : deux doses 
de 2 mGy délivrées en quelques minutes engendreraient davantage de cassures double-brin 
radio-induites et non réparées qu’en cas de dose unique de 4mGy, (OR=1,37 ; IC95 % (1,1-
1,71) ; p=0,006), avec un effet majoré dans les cellules mammaires issues de femmes à haut 
risque (58). Bien que ces données soient issues d’études biologiques in vitro ne permettant pas 
de tirer des conclusions sur les conséquences potentielles en termes de cancérogénèse in vivo, 
elles ne peuvent qu’inciter à la prudence. 

3.1.4. Modalités de dépistage 
 

Il est intéressant de voir qu’un sixième de la population étudiée proposait ce dépistage à partir 
de 20 ans et que le même pourcentage le poursuivait jusque 80 ans. Ceci nous évoque une 
méconnaissance par les praticiens du risque radio induit des mammographies avant 30 ans. En 
revanche, l’âge de fin de dépistage par IRM est plus discutable : bien que le risque annuel de 
développer un cancer du sein diminue en cas de mutation BRCA1 à partir de 60 ans, celui-ci 
reste tout de même élevé (maximal entre 45 et 49 ans avec un risque de 4,28%, il passe à 2,70% 
pour les 60-64 ans), et il augmente progressivement en cas de mutation BRCA2 (de 1,34% pour 
les 45-49 ans, il passe à 2,38% pour les 65-69 ans)(31). Puisque le dépistage par 
IRM+mammographie permet de dépister des tumeurs de plus petite taille et de limiter le nombre 
de cancers de l’intervalle (53), la question pourrait se poser, au vu de l’augmentation de 
l’espérance de vie en bonne santé de la population, de poursuivre ce dépistage quelques années 
supplémentaires. Pour le moment, l’avis d’expert s’est prononcé en faveur d’un dépistage par 
IRM jusque 65 ans, estimé comme étant le meilleur compromis en termes d’efficacité, de 
rapport coût-efficacité et de limitation des faux positifs, mais il est important de souligner que 
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le relai de ce dépistage doit être fait par la réalisation d’une mammographie avec 2 incidences 
par sein, à un rythme annuel. 

 Dépistage par IRM de 30 à 65 ans.  
 Si antécédent familial avant 30 ans, dépistage pouvant être avancé au cas par cas.  
 Stratégie de dépistage annuelle associant l’IRM et la mammographie de façon 

simultanée, l’IRM précédant la mammographie.  

À propos de la séquence de dépistage par mammographie et IRM mammaire, aucune étude n’a 
comparé la stratégie de dépistage en alternance à une stratégie concomitante. Cependant, les 
experts soulignent le risque de multiplication des examens en cas de stratégie en alternance du 
fait de l’augmentation des faux positifs. De plus, plusieurs études ont démontré un taux de 
cancer de l’intervalle très faible (de l’ordre de 2,4% à 4,3%) en cas de dépistage annuel par 
IRM+mammographie réalisées de façon concomitante (53,56,59). Soulignons toutefois que ces 
données sont basées sur de faibles effectifs.  

3.2. Modalités de dépistage du cancer des annexes chez les femmes porteuses d’une 
mutation BRCA1/2 

 

Le taux de réponses correctes de 31% à la question des examens complémentaires prescrits 
pour le dépistage du cancer des annexes pourrait sembler insuffisant mais cette recommandation 
semble difficile à appliquer en pratique courante. En effet, parmi les 62,7% des praticiens qui 
réalisent régulièrement une échographie pelvienne endovaginale, beaucoup avanceront le fait 
que cet examen rapide, accessible, peu coûteux, et non irradiant semble difficile à exclure de la 
pratique courante. Dans ce contexte, l’échographie pelvienne présente un rôle de réassurance, 
aussi bien chez la patiente que chez le médecin, pour qui il peut être difficile de ne proposer 
aucun examen. Notons cependant que les praticiens ayant une patientèle de femmes mutées 
BRCA1/2 sont sensibilisés à cette notion puisqu’ils présentent, pour cette question, un taux de 
réponse correcte supérieur au groupe des praticiens ne suivant pas de patientes mutées (35,4% 
versus 19%). 

 Aucun examen complémentaire recommandé dans le dépistage du cancer des annexes.  
 Échographie pelvienne et dosage du CA-125 recommandés en pré opératoire de 

l’annexectomie prophylactique.  
 Aucune mesure de surveillance clinique, radiologique ou biologique n’est 

recommandée après chirurgie de réduction du risque annexiel.  

L’échographie endovaginale et le dosage du CA-125 sont peu sensibles et ne répondent pas aux 
critères d’un test de dépistage : une équipe hollandaise rapporte dans une étude rétrospective 
que l’échographie pelvienne endovaginale et le dosage du CA-125 présentent, pour chacun 
d’entre eux, une sensibilité de 33,3% dans le dépistage du cancer des annexes chez les femmes 
porteuses de mutation BRCA1/2. Cependant ces données ont été établies à partir d’un très faible 
nombre d’évènements (3 cas pour 470 dépistages).  

Même en cas de surveillance rapprochée, il apparaît que la maladie est le plus souvent 
diagnostiquée à un stade avancé (60). De plus, la réalisation d’échographie pelvienne de 
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manière systématique et répétée pourrait avoir des effets délétères liés aux gestes chirurgicaux 
qu’elle engendre : dans l’étude de Oei (61), sur les 1621 examens de surveillance réalisés, 24 
laparoscopies diagnostiques ont été réalisées dont 21 à la suite d’anomalies découvertes à 
l’échographie, et un seul cas de cancer a été diagnostiqué (au stade IIIC).  

	
4. Stratégies chirurgicales de réduction de risque  

 

4.1. Mastectomie prophylactique  
 

Dans notre étude, la majorité des répondants (91%) confirment que la chirurgie prophylactique 
mammaire est une option de choix et doit être systématiquement discutée avec la patiente. Ils 
sont cependant près de la moitié (47%) à ne proposer cette intervention qu’à partir de 40 ans, 
probablement en raison des conséquences physiques et psychiques qu’elle entraine, par 
exemple par l’impossibilité de l’allaitement chez des femmes n’ayant pas encore accompli leurs 
projets de grossesse.    

 Mastectomie prophylactique proposée à partir de 30 ans (éventuellement discutable plus 
tôt en cas d’antécédent familial très précoce) 

 Balance bénéfice-risque de cette intervention réévaluée après 65 ans au cas par cas.  
 Pas de surveillance par imagerie systématique après mastectomie, quelles qu’en soient 

les modalités.  

La mastectomie bilatérale doit faire partie des propositions de traitements exposées aux 
patientes porteuses d’une mutation BRCA1/2 et indemnes de cancer, car, malgré son caractère 
mutilant, elle reste la mesure de prévention la plus efficace.  

Cette chirurgie prophylactique permet une diminution de la mortalité par cancer du sein en 
comparaison à la surveillance radiologique : la récente étude de Heemskerk-Gerritsen énonce 
une diminution de la mortalité spécifique par cancer de plus de 90% (OR=0,06 ; IC95%(0,01-
0,46)) en cas de mastectomie prophylactique chez les patientes porteuses d’une mutation 
BRCA1 (62). Dans une revue de la littérature (63), le risque de cancer du sein après mastectomie 
bilatérale prophylactique était évalué entre 3% et 9%, en risque cumulé sur la vie entière. De 
plus, cette revue permettait de conclure qu’après reconstruction mammaire, 50 à 72% de ces 
cancers survenaient dans la zone cutanée ou sous-cutanée et étaient accessibles à l’examen 
clinique.  

Cependant cette intervention n’est pas sans conséquence pour la patiente sur le plan physique 
et psychologique : plusieurs études portant sur la qualité de vie après mastectomie bilatérale 
prophylactique (64–66) rapportent à la fois une satisfaction et une réassurance dans les suites 
de l’intervention pour la majorité des patientes, mais aussi des difficultés physiques à types de 
douleurs ou d’inconfort mammaire, des complications chirurgicales nécessitant des ré-
interventions, des troubles de la sensibilité et une altération de l’image du corps avec des 
conséquences sur leur sexualité et leur bien être psychique, et ce d’autant plus si la patiente était 
peu active dans la prise de décision de cette intervention.  
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4.2. Chirurgie annexielle de réduction du risque  
 

Bien que près de 90% des praticiens de l’étude recommandent l’annexectomie prophylactique 
à leurs patientes à partir de 40 ou 45 ans en fonction du statut mutationnel, ils restent 6% à 
penser qu’une surveillance par imagerie peut suppléer la chirurgie de réduction du risque, quel 
que soit l’âge de la patiente. Ce pourcentage apparaît encore trop important, étant donné 
l’absence d’efficacité des examens de dépistage et les bénéfices apportés par l’annexectomie 
bilatérale en termes de réduction de la mortalité.  

 Annexectomie bilatérale = stratégie de réduction de risque recommandée. 
 Modalités : annexectomie bilatérale associée à une exploration du péritoine, sans 

prélèvements systématiques et sans cytologie péritonéale en absence d’anomalie 
macroscopique. Hystérectomie discutée au cas par cas en fonction des antécédents 
personnels.  

 L’âge minimum doit tenir compte des projets de grossesse et des conséquences de la 
privation hormonale. Recommandée dès 40 ans en cas de mutation BRCA1, elle peut 
être différée à 45 ans chez les femmes porteuses d’une mutation BRCA2. 

La méta analyse de Marchetti met en évidence une réduction de près de 80% du risque de cancer 
des annexes chez les femmes porteuses d’une mutation BRCA1/2 ayant bénéficié d’une 
annexectomie prophylactique (67). Cette intervention pourrait également réduire les risques de 
cancer du sein, de l’ordre de 40 à 60% selon les études (68,69), mais cette notion n’a pas été 
confirmée dans l’étude de Heemskerk-Gerritsen (70).  

Concernant l’impact de l’annexectomie prophylactique sur la qualité de vie, celle-ci est associée 
à une diminution de l’anxiété (71). Cependant, dans une autre étude de Finch (72), 20% des 
patientes déclarent présenter une altération de leur qualité de vie, sur le plan physique ou 
psychologique à un an de la chirurgie.  

 

5. Approche hormonale  
 

5.1. Contraception  
 

Dans notre étude, plus d’un quart des participants (28,4%) contre-indiquent l’usage de la 
contraception oestroprogestative, et 25,3% toute contraception hormonale, allant à l’encontre 
des recommandations nationales. Au vu du léger sur-risque de cancer du sein induit par les 
contraceptions hormonales en population générale, on peut comprendre la réticence des 
praticiens à prescrire ces méthodes contraceptives dans ce terrain à risque. Ils sont d’ailleurs 
9% à autoriser la contraception oestroprogestative uniquement après mastectomie 
prophylactique.  

L’analyse en sous-groupe permet de constater que les praticiens suivant des patientes mutées 
semblent mieux connaître ces recommandations : ils sont 78,3% à savoir que la contraception 
oestroprogestative n’est pas contre-indiquée, et 32,6% à autoriser toute sorte de contraception 
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hormonale, contre respectivement 57,1% et 23,8% dans la population des praticiens non 
concernés par une patientèle BRCA1/2.  

 Toute contraception oestroprogestative ou progestative, quelle que soit sa voie 
d’administration, peut être proposée, que la patiente ait bénéficié ou non d’une 
mastectomie prophylactique.  

Dans la population générale, un sur-risque modéré de cancer du sein est décrit chez les 
utilisatrices de contraception oestroprogestative, avec un risque relatif (RR) compris entre 1,2 
et 1,5 selon les études (73–75). Les données sont moins nombreuses concernant les 
microprogestatifs par voie orale : l’étude de Kumle (75) retrouve une augmentation du risque à 
la limite de la significativité, tandis que celle de Morch (73) met en évidence une augmentation 
d’environ 20% du risque de cancer du sein chez les utilisatrices de pilule microprogestative. 
Une augmentation modérée du risque a également été décrite avec le DIU au lévonorgestrel 
(RR=1,21 ; IC95%(1,11-1,33) (73). Il n’existe pas de données sur le risque de cancer du sein 
lié à l’implant progestatif. 

Chez les femmes porteuses d’une mutation BRCA1/2, aucune association significative n’a été 
retrouvée entre le risque de cancer du sein et la prise d’une contraception orale dans les méta-
analyses de Iodice (RR=1,13 ; IC95% (0,88-1,45)) (76), Cibula (OR=0,80 ; IC95% (0,59-
1,08) ; p=0,147) (77) et Moorman (OR=1,21 ; IC95%(0,93-1,58)) (78). Par ailleurs dans ces 
méta analyses, la contraception hormonale est associée à une réduction significative du risque 
de cancer des annexes. Cependant, notons que la méta analyse de Cibula met en évidence une 
augmentation du risque de cancer en cas de prise d’oestroprogestatifs dans le sous-groupe 
BRCA1 (OR=1,48 ; IC95%(1,14-1,92) p=0,003) (77). 

5.2. Traitements de l’infertilité 
 

Le taux de réponses correctes de 88% à ces questions montre que la possibilité d’une prise en 
charge en infertilité pour les patientes mutées BRCA1/2 indemnes de cancer est une notion 
acquise par les gynécologues interrogés. 

 Mêmes modalités de traitement qu’en population générale (durée d’utilisation du citrate 
de clomiphène limitée à 6 cycles). 

 Pas de modification des modalités de dépistage mammaire.  

Plusieurs études menées en population générale ne mettent pas en évidence d’augmentation du 
risque de cancer du sein après traitement de l’infertilité (79,80). Chez les patientes atteintes 
d’un cancer du sein, la stimulation ovarienne est d’ailleurs réalisée dans le cadre de la 
préservation de la fertilité avant chimiothérapie, et aucun sur-risque de progression ou de 
récurrence de la maladie n’a été mis en évidence (81).  

Une étude menée chez les femmes porteuses d’une mutation BRCA1/2 n’a pas mis en évidence 
de sur-risque significatif de cancer du sein lié aux traitements de FIV dans cette population 
(OR=1,21 IC95%(0,81-1,82)) (82). 
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Concernant le risque de cancer des annexes, la plupart des études menées en population 
générale ne mettent pas en évidence d’augmentation du risque après traitement de l’infertilité 
(79,83). Un sur-risque de cancer des annexes a cependant été décrit chez les femmes traitées 
par citrate de clomiphène pendant plus de 12 cycles (84). De plus, en 2013, une méta-analyse 
évoquait une augmentation du risque de cancer de l’ovaire chez les patientes ayant bénéficié 
d’une stimulation ovarienne pour FIV par rapport à la population générale (RR =1,5 
IC95%(1,17-1,92)), mais la différence n’était pas significative lorsque la comparaison était faite 
avec une population de patientes infertiles (RR=1,26 IC95% (0,62-2,55)) (85).  

De façon spécifique à notre population, une étude portant sur une cohorte de 1073 femmes 
porteuses de la mutation BRCA1/2 ne retrouve pas de sur-risque de cancer des annexes chez les 
164 femmes ayant reçu un traitement pour infertilité (OR=0,63 ; IC95%(0,38-1,05)) (86). 

5.3. La grossesse  
 

Aucun des 67 praticiens participant à l’étude ne contre-indique la grossesse dans ce contexte. 
Bien qu’une majorité d’entre eux fasse réaliser une imagerie en pré-conceptionnel et/ou pendant 
le premier trimestre de grossesse, le pourcentage de praticiens réalisant un examen clinique 
mensuel (47,8%) apparait étonnamment bas. Peut-être y a-t-il eu un biais de compréhension 
entre l’intitulé de la question : « Quelle attitude adopteriez-vous devant une patiente qui vous 
fait part d’un désir de grossesse ? » et la dernière proposition « réalisation d’un examen clinique 
mensuel » qui ne précisait pas que ce suivi avait lieu pendant la grossesse et non en pré-
conceptionnel. Nous restons tout de même interpellés par ce faible pourcentage, puisque 
l’examen clinique mammaire devrait être réalisé pendant la grossesse de façon mensuelle chez 
toutes les patientes.  

 Examen clinique mammaire mensuel pendant la grossesse. 
 En pré-conceptionnel : imagerie à partir de 30 ans si dernier bilan non à jour.  
 En post partum : modalités de dépistage habituelles reprises après l’accouchement ou à 

l’arrêt de l’allaitement.  

Chez les patientes porteuses d’une mutation BRCA1, la multiparité et l’allaitement pendant au 
moins un an pourraient avoir un effet protecteur sur le risque de cancer du sein (87–90). De 
plus, l’étude de McGuire démontre un effet protecteur de la grossesse vis-à-vis du cancer des 
annexes chez les patientes mutées BRCA1 (91). Enfin, il a été démontré que le pronostic d’un 
éventuel cancer du sein survenant chez une patiente mutée BRCA1 ou BRCA2 n’est pas modifié 
lorsqu’il survient pendant ou après une grossesse (92). Cependant, tout comme en population 
générale, le post-partum est une période à risque, par l’effet promoteur de l’hyperoestrogénie 
secondaire à la grossesse (93).  

 
5.4. Ménopause chirurgicale et traitement hormonal substitutif  

La population interrogée dans l’étude apparaît plutôt en faveur de la prescription d’un 
traitement hormonal substitutif (THS) après annexectomie prophylactique (71,6% des 
participants) mais les modalités de prescription sont variées. Les recommandations de l’INCa 
à ce sujet sont méconnues puisque moins de 20% des répondants ont su donner les deux 
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réponses attendues concernant les indications de prescription du THS. En revanche, les 
réponses concernant les pratiques vis-à-vis des traitements hormonaux sont concordantes 
puisque 70% des praticiens contre-indiquant le THS n’étaient pas non plus favorables à la 
prescription d’une contraception oestroprogestative chez ces patientes. Là encore, le sur-risque 
de cancer du sein lié à la prise d’un traitement hormonal (parfois surévalué selon les études) 
incite les praticiens à la prudence, malgré les bénéfices connus sur le plan cardiovasculaire et 
osseux, et en termes de qualité de vie. 

 THS proposé chez les femmes symptomatiques de leur ménopause chirurgicale, même 
sans mastectomie prophylactique.  

 THS pouvant se discuter chez les femmes sans symptômes climatériques mais ayant eu 
une annexectomie avant l’âge de 45 ans.  

 Règles de prescription identiques à celles de la population générale : durée minimale 
nécessaire et contre-indication formelle en cas d’antécédent de cancer du sein.  

Concernant le risque de cancer du sein en population générale, le THM a été fortement 
incriminé dans la Whomen’s Health Initiative (WHI) en 2002, puisque cette étude fait état d’un 
sur-risque de cancer du sein de près de 30% (RR 1,26 IC95% (1,00-1,59)) chez les patientes 
recevant un traitement combiné par voie orale à base d’oestrogène conjugué équin et d’acétate 
de médroxyprogestérone (94). Cependant la population de cette étude présentait une moyenne 
d’âge élevée (63,2 ans), une proportion élevée de patientes obèses, et les traitements employés 
ne correspondaient pas aux recommandations françaises.  

Le THM « à la française » comprend en effet l’association du 17 béta-œstradiol ou du valérate 
d’œstradiol par voie percutanée ou transdermique à faible dose, à de la progestérone micronisée 
ou de la dydrogestérone à faible dose dans un schéma combiné avec recherche de la dose 
efficace la plus faible possible et pour une durée la plus courte possible. Les résultats de la 
cohorte française E3N suggèrent un léger sur-risque lié à ce type de traitement lorsqu’ils sont 
pris pendant moins de 6 ans, à la limite de la significativité (RR=1,13 IC95%(0,99-1,29)) (95).  

Chez les femmes porteuses d’une mutation BRCA1/2, deux études récentes de Kotsopoulos ne 
mettent pas en évidence de sur-risque de cancer du sein en cas de prise d’un THS après 
annexectomie prophylactique (96,97). Il en est de même dans l’étude de cohorte prospective et 
multicentrique de Rebbeck, portant sur 462 patientes BRCA1/2, où il persiste chez ces patientes 
une diminution du risque de cancer du sein malgré la prise d’un THS (OR=0,37 IC95%(0,14-
0,96)), en comparaison aux patientes n’ayant pas bénéficié d’annexectomie (98).  

Dans la population générale, l’annexectomie bilatérale réalisée chez des femmes non 
ménopausées augmente leur risque de maladie cardiovasculaire (RR=2,62 IC95%(2,05-3,35)) 
(99) ainsi que leur mortalité cardiovasculaire (OR=1,84 ; IC95% (1,27-2,68)) (100) en 
l’absence de traitement hormonal substitutif.  

Sur le plan rhumatologique, l’impact négatif de la ménopause sur la minéralisation osseuse est 
bien connu. L’annexectomie bilatérale réalisée en population à haut risque de cancer est 
également associée à une augmentation de l’ostéoporose (8% d’ostéoporose en cas 
d’annexectomie versus 3% en absence de chirurgie, p=0,02) (101). Les études de Chapman 
(102) et Cohen (103) mettent en évidence une forte prévalence de l’ostéopénie (respectivement 
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23% et 57%) et de l’ostéoporose (respectivement 10% et 14%) à 6 et 3 ans de l’annexectomie 
prophylactique réalisée chez des patientes présentant une mutation BRCA1/2 ou à haut risque 
familial. Dans l’étude de Challberg, la prescription du THS chez les femmes mutées BRCA1/2 

ayant bénéficié d’une chirurgie de réduction de risque annexiel, était associée à une réduction 
des cas d’ostéopénie et d’ostéoporose : 47% des patientes sans THS avaient à 
l’ostéodensitométrie un T score inférieur à -1, contre 16% des patientes sous THS (p=0,03) 
(104).  

On constate également, en population générale, une augmentation des troubles cognitifs et du 
taux de démence chez les femmes annexectomisées en période préménopausique et n’ayant pas 
reçu de traitement hormonal substitutif (OR= 1.46 ; IC95%(1.13-1.90)). En revanche la 
différence n’est pas significative pour les patientes sous THS (105). Actuellement, il n’existe 
pas d’étude spécifique au risque neurologique après annexectomie bilatérale prophylactique 
chez les patientes porteuses d’une mutation BRCA1/2.  

Enfin, l’annexectomie bilatérale chez les patientes mutées asymptomatiques entraine une 
altération de la qualité de vie par les symptômes liés à la carence oestrogénique brutale, tels que 
des troubles de la sexualité, du sommeil et des troubles vasomoteurs (106). Ces symptômes sont 
d’autant plus marqués si la patiente n’était pas ménopausée avant la prise en charge chirurgicale 
(107). Plusieurs études ont démontré l’intérêt du THS dans la prise en charge de ces symptômes 
altérant la qualité de vie (108,109). 

 

6. Aspects psychologiques  
 

La découverte d’une mutation BRCA et ses conséquences en termes de sur-risque, de 
surmédicalisation et de transmission à la descendance confrontent la patiente à une série 
d’émotions très intenses et présentent un impact psychologique indéniable, justifiant la 
nécessité d’une prise en charge psychologique adaptée durant toutes les étapes de son parcours.  

Première étape de la prise en charge, la recherche de mutation apparaît très souvent comme une 
épreuve. Le choix de sa réalisation doit être pris librement par la patiente, après l’avoir informée 
des résultats possibles, des conséquences et de la prise en charge proposée en cas de mise en 
évidence d’une mutation. La communication autour du risque génétique s’avère complexe 
puisqu’elle est basée sur des informations probabilistes et des incertitudes, même en cas de 
mutation identifiée. De plus, chez ces patientes, des histoires familiales de cancer sont souvent 
associées à une forte charge émotionnelle.  

Dans ce contexte, l’acceptabilité et l’adhérence du patient aux programmes de prévention sont 
indispensables pour leur bonne efficacité et pour en limiter les risques.  

Certaines femmes préfèrent ne pas réaliser ce dépistage et occulter l’éventuel sur-risque et ses 
conséquences. Ce mécanisme de protection est fréquent, et l’équipe médicale se doit d’accepter 
ce choix. Parfois, un délai de réflexion suffit à faire cheminer la patiente vers une acceptation 
de la démarche de dépistage. Une consultation avec un psychologue spécialisé en 
oncogénétique est systématiquement proposée avant le dépistage, et un délai de réflexion est 
obligatoire pour les patientes indemnes de cancer. Il apparaît important que la patiente puisse 
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se projeter dans les différentes situations possibles suite au rendu de résultat : en effet, l’absence 
de mutation retrouvée sur l’analyse génétique peut être vécue difficilement, générant une 
crainte d’abandon du monde médical chez certaines patientes anxieuses en raison d’une histoire 
familiale complexe. 

L’annonce d’une mutation, par la cascade d’évènements qu’elle déclenche génère une anxiété 
majeure chez la patiente et nécessite un accompagnement sur le long terme (110). Recevoir une 
telle information peut changer sa représentation du corps, avoir des conséquences sur les projets 
de vie, entrainer une peur de la maladie et de la mort, générer de la colère face au destin familial, 
mais aussi des sentiments d’injustice, d’isolement, et de culpabilité.  

Lors de la prise en considération des mesures de dépistage ou de réduction du risque, ces 
réactions émotionnelles peuvent exagérer la représentation du risque et influencer les prises de 
décision médicale : à la suite de l’annonce d’un résultat de test BRCA1/2 positif, la personne se 
sent vulnérable et peut s’imaginer que la maladie est inévitable.  

Après l’annonce du diagnostic, la gestion de l’anxiété et de la culpabilité vis-à-vis de la 
descendance est une étape cruciale, avec un vécu toujours difficile en cas de transmission mise 
en évidence.  

Les conséquences psychologiques de la surmédicalisation sont également à prendre en compte : 
la surveillance intensive n’évite pas la maladie et confronte la patiente à l’angoisse répétée du 
diagnostic (111). Les compléments d’examens tels que les biopsies peuvent devenir 
difficilement tolérables.  

Afin de limiter les désagréments liés aux programmes de dépistage, certaines patientes font le 
choix d’une chirurgie de réduction de risque mais, là encore, les conséquences psychologiques 
d’une intervention mutilante, touchant à l’image du corps et à la féminité sont parfois lourdes 
de conséquences sur le plan psychologique ou sexologique. Une réflexion et un 
accompagnement multidisciplinaire préalables sont indispensables (65). Enfin, l’annexectomie 
prophylactique, bien qu’elle soit la seule modalité recommandée à partir de 40-45 ans reste 
parfois très difficile à accepter chez certaines femmes, par l’atteinte qu’elle porte aux fonctions 
reproductives et par ses conséquences sur la qualité de vie en raison de la carence oestrogénique 
brutale.  
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7. Perspectives d’avenir  
 

7.1. Modalités futures de dépistage du cancer du sein 
 

Cinq grandes perspectives éclairent l’avenir du dépistage du cancer du sein (112) : tout d’abord, 
l’amélioration des performances de l’imagerie, par l’IRM, la mammographie 3D ou d’autres 
techniques complémentaires comme l’élastographie ou l’imagerie optique sont en 
développement et en constante évolution. D’autres alternatives à l’imagerie, notamment par le 
biais d’analyses sanguines voient le jour : la détection de mutations d’origine tumorale dans 
l’ADN circulant semble très prometteuse (113). Mais la plus grande technologie médicale n’est 
rien s’il existe une rupture entre les avancées techniques et l’implication du patient dans ces 
démarches de dépistage. Certains outils d’information et de sensibilisation sont en cours de 
développement comme des applications interactives, pour favoriser la compréhension et le suivi 
personnalisé (114).  

7.2. Fimbriectomie radicale 
 

Une alternative chirurgicale à l’annexectomie bilatérale prophylactique est en cours 
d’évaluation, cette dernière permettrait de retarder l’annexectomie bilatérale chez les femmes 
souhaitant éviter une ménopause chirurgicale non substituable ou chez celles souhaitant 
préserver leur fertilité : la fimbriectomie radicale correspond à la résection de la totalité de la 
trompe, allant de la corne utérine à la fimbria, en réséquant la partie d’ovaire adjacente à la 
frange de Richard, laissant ainsi en place environ 4/5 des ovaires. Le principe de cette chirurgie 
repose sur les études précliniques imputant une origine tubaire à quelques-uns des carcinomes 
séreux de haut grade (115). Une étude multicentrique française (dont les inclusions sont 
terminées) est en cours pour évaluer l’efficacité de cette alternative (116).  

7.3. Hormonoprévention  
 

Chez les femmes mutées qui ne sont pas prêtes à effectuer une mastectomie prophylactique, 
l’hormonoprévention par modulateurs sélectifs des récepteurs aux oestrogènes (SERM) ou 
inhibiteurs de l’aromatase pourrait être une option intéressante (117). Plusieurs études menées 
chez des femmes indemnes à haut et moyen risque de cancer du sein (mais non spécifiquement 
chez les femmes mutées BRCA1/2) confirment l’efficacité de ces traitements pour réduire le 
risque de cancer du sein hormonodépendant : les SERM entraîneraient une réduction de 
l’incidence des cancers du sein de 30 à 50% entre 0 et 5 ans après la fin du traitement (118–
120), et les inhibiteurs de l’aromatase une réduction de 50 à 65% dans un délai de 3 à 5 ans 
(120–122).  Cependant, étant donné les effets indésirables potentiellement graves 
(augmentation du risque de cancer de l’endomètre et augmentation du risque 
thromboembolique veineux pour les SERM et diminution de la densité minérale osseuse, 
symptômes vasomoteurs et arthralgies pour les inhibiteurs de l’aromatase) et l’absence de 
données directes sur le bénéfice de ces traitements chez les femmes indemnes de cancer et 
porteuses d’une mutation BRCA1/2, ces traitements n’ont pas l’autorisation de mise sur le 
marché (AMM) en France et doivent pour le moment s’envisager dans le cadre d’essais 
cliniques, afin d’évaluer leur efficacité et de préciser leur balance bénéfice-risque à long terme 
dans cette population spécifique.  
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7.4. Diagnostic pré implantatoire  
 

La question de l’indication d’un diagnostic pré implantatoire (DPI) chez un couple dont l’un 
des deux membres est porteur d’une mutation prédisposant à certains cancers reste non 
consensuelle (123). 

Le DPI consiste à rechercher une anomalie génique ou chromosomique en prélevant quelques 
cellules sur des embryons obtenus par fécondation in vitro, dans le but de transférer un embryon 
indemne de la mutation. Une biopsie embryonnaire est réalisée au stade J2-J3, ou au stade de 
blastocyste. Les différents embryons sont alors testés par des méthodes de cytogénétique ou de 
biologie moléculaire, en focalisant les recherches sur l’anomalie connue dans la famille. Selon 
la législation française, le recours au diagnostic préimplantatoire est réservé aux couples ayant 
une forte probabilité de donner naissance à un enfant atteint d’une maladie génétique d’une 
particulière gravité, reconnue comme incurable au moment du diagnostic, après avoir identifié 
la mutation en question chez l’un des parents.   

Que penser alors de l’indication du DPI pour les cas de prédispositions génétiques aux 
cancers en cas de mutation BRCA ? Le choix de réaliser un DPI apparaît difficile et personnel : 
ainsi, dans l’étude de Menon, sur les 102 patientes porteuses d’une mutation BRCA1/2, 77,6% 
étaient favorables au principe de proposer l’accès au DPI, mais seulement 32,6% l’auraient 
accepté pour elles-mêmes (124).  

En plus de la lourdeur technique du DPI qui nécessite un parcours de prise en charge en AMP, 
cette méthode souligne surtout des questions éthiques de sélection embryonnaire. En France, le 
DPI n’est pas proposé chez les couples dont l’un des deux membres présente une mutation 
BRCA, car il s’agit d’une prédisposition à une maladie de pénétrance incomplète, à révélation 
tardive, bénéficiant d’un programme de prévention, possiblement curable au moment du 
diagnostic. Cependant, dans les cas où le couple en ferait la demande, et à fortiori en cas 
d’histoire familiale lourde, leur demande serait étudiée et discutée en réunion pluridisciplinaire, 
afin d’adapter au mieux la prise en charge de façon personnalisée. Dans tous les cas, en cas de 
projet de grossesse, un accompagnement médical et psychologique du couple est nécessaire, 
afin de répondre à leurs interrogations et de les guider dans ce parcours (125).  

 

  



 57 

V. CONCLUSION 

 

Les formes génétiques de cancers liées à la présence d’une mutation constitutionnelle délétère 
de BRCA1 ou BRCA2 représentent en moyenne 5 à 10% des cas de cancers du sein et de l’ovaire.  

La présence d’une de ces mutations prédispose à une forte augmentation du risque de 
développer un ou plusieurs cancers du sein et de l’ovaire, survenant à un âge plus jeune.  

Dans le cadre du programme de santé publique, des actions de dépistage et de prévention ont 
vu le jour ces dernières années. L’information des praticiens et le développement des 
consultations d’oncogénétique ont permis une forte augmentation du dépistage des formes 
génétiques de cancers du sein et de l’ovaire. De plus, des prises en charges spécifiques chez les 
patientes mutées atteintes d’un cancer ainsi que des programmes de prévention adaptés chez les 
patientes indemnes de cancer ont pu être mis en place.   

Les recommandations de l’INCa de 2017 encadrent ainsi le suivi et la pratique gynécologique 
autour des patientes porteuses d’une mutation BRCA1/2 indemnes de cancer, en proposant des 
conduites à tenir en termes de dépistage, de chirurgie prophylactique, ou de prise en charge des 
différents évènements de leur parcours gynécologique.  

Notre étude a permis d’évaluer les connaissances et les pratiques des gynécologues picards 
concernant ces recommandations. Le taux global de réponses correctes de 57,7% montre qu’une 
partie de ces notions est déjà acquise et ancrée dans les pratiques mais qu’un travail 
d’information et de mise au point reste nécessaire, notamment chez les praticiens ne suivant 
pas ou peu de patientes mutées.  

Cependant, il est important de rappeler que les recommandations ne peuvent envisager 
l’ensemble des situations cliniques et ne peuvent se substituer au jugement et à la responsabilité 
du médecin vis-à-vis de sa patiente.  

Par ce travail, une action de sensibilisation a été réalisée auprès des gynécologues picards, et 
l’envoi d’un résumé des dernières recommandations aux praticiens qui en ont fait la demande 
permettra de diffuser l’information. 

La prévention et la prise en charge globale et personnalisée du patient sont en effet deux des 
principaux axes développés par le gouvernement dans son 3ème plan cancer qui se clôture en 
2019. 
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ANNEXES  

Annexe 1 : Recommandations de l’INCa concernant la détection précoce du cancer du sein et des 
annexes et les stratégies de réduction de risque chez les femmes porteuses d’une mutation BRCA1/2 

indemnes de cancer 
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Annexe 2 : Aide-mémoire concernant la prise en charge gynécologique des patientes mutées BRCA1/2 

indemnes de cancer, envoyé aux praticiens en ayant fait la demande
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Annexe 3 : Questionnaire envoyé aux praticiens 

 

Prise en charge gynécologique des patientes mutées BRCA1 et BRCA2 indemnes de 
cancer 

 
 

Votre profil 

 
1) Quelle formation avez-vous ?  

 
A) Gynécologue obstétricien  
B) Gynécologue médical  
C) Autre : 

 
2) Depuis quelle année exercez-vous ?  
 
 
3) Quelles sont vos différentes activités ?   

A) Consultations de gynécologie     
B) Consultations de cancérologie    
C) Chirurgie cancérologique     
D) Autre chirurgie      
E) Consultations de médecine de la reproduction  
F) Suivi obstétrical       
G) Échographies gynécologiques et obstétricales         
H) Autre :     

 
4) Quel est votre lieu d’exercice ?  

A) Hôpital 
B) Clinique  
C) Cabinet de ville  
D) Mixte  

5) Vous êtes : 

A) Un homme 
B) Une femme 

 
 
 
 

Généralités 

 
6) En consultation gynécologique classique, vous recherchez les antécédents familiaux de cancers : 

A) Gynécologiques 
B) Pour tous les types de cancer 
C) Chez les apparentés de sexe féminin  
D) Systématiquement pour les 2 sexes  
E) Chez les apparentés au premier degré uniquement  
F) Chez les apparentés au premier et deuxième degré 
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7) Concernant la consultation d’oncogénétique, avez-vous connaissance du score d’Eisinger ?   

A) Parfaitement  
B) Oui, sans en connaître pour autant tous les items  
C) Pas du tout   

8) L’utilisez-vous en pratique ?  

A) Très souvent  
B) Parfois  
C) Jamais 

9) Avez-vous déjà adressé une ou des patientes en consultation d’oncogénétique ?  

A) Oui 
B) Non 

10) Si oui, combien en moyenne par an ? 

 
11) Si non, pourquoi ?  

A) Absence de patiente concernée par ce dépistage  
B) Non connaissance des indications d’adressage  
C) Manque d’information concernant l’endroit où adresser la patiente  
D) Refus de la patiente  
E) Autre, précisez :  

12) Suivez-vous des patientes présentant une mutation BRCA1 ou 2 ?  

A) Non (passez à la question 14) 
B) Oui, moins de 5  
C) Oui, entre 5 et 10  
D) Oui, plus de 10 

 
13) Si oui, parmi ces patientes mutées, sauriez-vous estimer la proportion de patientes : 

A) Atteintes d’un cancer du sein : 
B) Atteintes d’un cancer de l’ovaire : 
C) Asymptomatiques, indemnes de cancer : 
D) Je ne sais pas 

14) Avez-vous un ou plusieurs contacts référents en oncogénétique ?  

A) Oui, au CHU d’Amiens 
B) Oui, ailleurs, précisez : 
C) Non 

 

Suivi des patientes mutées indemnes de cancer 

 
15) Quel est, selon vous, la référence en matière d’imagerie pour le suivi mammaire des patientes 
mutées asymptomatiques ?  

A) IRM mammaire 
B) Mammographie 2 incidences + échographie 
C) IRM mammaire + mammographie 1 incidence 
D) IRM mammaire + mammographie 2 incidences 
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16) D’après vous, le complément d’examen par une échographie est-il systématique ?  

A) Oui 
B) Non 

 
17) Pensez-vous que la mammographie doive être réalisée : 

A) De façon concomitante à l’IRM 
B) De façon espacée afin de couvrir au mieux le calendrier de dépistage 

18) A quelle fréquence proposeriez-vous ces examens ?  

A) Tous les 2 ans  
B) Annuelle   
C) Semestrielle 

19) D’après vous, quelle tranche d’âge est concernée par le dépistage par IRM ? 

A) 20 – 65 ans  
B) 30 – 65 ans  
C) 20 – 80 ans  
D) 30 – 80 ans  

 
20) Lorsque le dépistage par imagerie est débuté, à quelle fréquence réalisez-vous un examen clinique 
mammaire, complémentaire à celui du radiologue ? 

A) Trimestrielle  
B) Semestrielle  
C) Annuelle 

 
21) Si vous suivez des patientes mutées et asymptomatiques, pouvez-vous estimer la proportion de celles qui ont 
fait le choix d’une surveillance mammaire rapprochée plutôt que d’une mastectomie bilatérale prophylactique ?  

A) Oui, environ :  
  B) Je ne sais pas  

C) Je ne suis pas concerné(e) par cette patientèle  
 
22) Concernant le dépistage du cancer des annexes, à quelle fréquence réalisez-vous un examen clinique 
gynécologique chez une patiente mutée asymptomatique ?  

A) Trimestrielle  
B) Semestrielle  
C) Annuelle 

 
23) Quel(s) examen(s) complémentaire(s) prescrivez-vous dans le cadre de cette surveillance, avant que 
l’annexectomie prophylactique ne soit indiquée ?  

A) Échographie pelvienne 
B) Scanner abdomino pelvien  
C) IRM pelvienne 
D) TEP scanner 
E) Dosage du CA 125 
F) Aucun 
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Chirurgie prophylactique 

 
24) Quel est votre avis concernant la mastectomie bilatérale prophylactique chez les patientes mutées indemnes 
de cancer ? 

A) C’est une option de choix, qui doit être systématiquement discutée avec la patiente 
B) Elle doit être évitée au profit d’une surveillance radiologique 
C) Elle est préférable à la surveillance radiologique 

 
25) D’après vous, à partir de quel âge la mastectomie prophylactique peut-elle être proposée ? 
 

A) 20 ans 
B) 30 ans 
C) 40 ans 

 
26) Quelle surveillance proposeriez-vous après une chirurgie prophylactique mammaire ? 

A) Un examen clinique une échographie et une IRM mammaire, annuels 
B) Un examen clinique et une échographie, annuels 
C) Un examen clinique annuel, complété d’une imagerie en cas de point d’appel 

 
27) Concernant l’annexectomie prophylactique après accomplissement du projet de grossesse : 

A) Elle est recommandée à partir de 30 ans en cas de mutation BRCA1, et 35 ans en cas de mutation 
BRCA2 

B) Elle est recommandée à partir de 40 ans en cas de mutation BRCA1, et 45 ans en cas de mutation 
BRCA2 

C) Elle peut être remplacée par une surveillance par imagerie, quel que soit l’âge de la patiente 
 

 

Prise en charge des patientes mutées indemnes de cancer 

 
28) D’après vous, l’utilisation d’oestroprogestatifs est-elle contre indiquée chez ces patientes ?  

A) Oui, qu’il y ait eu mastectomie prophylactique ou non 
B) Oui, en absence de mastectomie prophylactique 
C) Non, en absence des contre-indications habituelles 

29) Prescririez-vous une contraception hormonale à une femme mutée asymptomatique ?  

A) Non, uniquement une contraception non hormonale 
B) Oui, une contraception microprogestative  
C) Oui, un DIU au lévonorgestrel 
D) Oui, une contraception oestroprogestative 

 

30) Quelle attitude adopteriez-vous, devant une jeune femme mutée, asymptomatique, qui vous fait part d’un 
désir de grossesse ? 

A) Vous lui déconseillez la grossesse 
B) Bilan d’imagerie en pré conceptionnel, quel que soit l’âge de la patiente 
C) Bilan d’imagerie en pré conceptionnel si la patiente a plus de 30 ans 
D) Échographie mammaire pendant le premier trimestre 
E) Examen clinique mammaire mensuel 
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31) Seriez-vous favorable à une demande de diagnostic pré implantatoire pour un couple dont l’un des deux 
membres présente une mutation BRCA ?  

A) Oui 
B) Non 
C) Je ne sais pas  

 

32) En cas d’infertilité, une prise en charge en AMP avec traitement hormonal par gonadotrophines vous semble-
t-elle possible chez une patiente mutée asymptomatique ?  

A) Oui, sous condition d’un bilan d’imagerie mammaire normal 
B) Non 

 

33) D’après vous, la prescription de citrate de clomiphène chez une femme porteuse d’une mutation BRCA et 
asymptomatique :  

A) Est contre indiquée  
B) Répond aux mêmes règles de prescriptions que dans la population générale 

 

34) Quel est votre avis concernant le traitement hormonal substitutif après annexectomie chez une patiente mutée 
indemne de cancer ?  

A) Il est contre indiqué  
B) Il peut être proposé chez toute femme symptomatique de cette ménopause chirurgicale  
C) Il peut être proposé chez une patiente présentant un syndrome climatérique si elle a bénéficié d’une 

mastectomie prophylactique 
D) Il peut être proposé chez les patientes ayant eu une annexectomie avant 45 ans, même en l’absence 

de syndrome climatérique 
 

 

Merci  
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ABSTRACT   

 

Background: Compared to the general population, women with BRCA mutation have an 
increased risk of developing breast and/or ovarian cancers at an early age. In 2017, in France, 
the National Institute of Cancer proposed guidelines about screening, prophylactic surgeries, 
and gynecological issues in BRCA mutation carriers with no cancer history. The aim of this 
study was to evaluate the knowledge of Picardie’s gynecologists regarding these patients’ 
gynecologic issue.  

Design: We conducted a descriptive, observational study, that assessed the knowledge and 
practices of medical gynecologists and obstetricians through a questionnaire, sent to 161 
physicians.  

Results: Of the 67 gynecologists who participated in this study (participation rate of 41.6%), 21 
(31.3%) had no patients with BRCA1/2 mutation. Of the remaining gynecologists, 26 (38.8%) 
had between 1 and 5 BRCA carriers, 15 (22.4%) had between 5 and 10, and 5 gynecologists 
(7.5%) estimated that they had more than 10 carriers amongst their patients. The overall 
knowledge rate of the recommendations was 57.7%. Concerning screening of patients, 56.5% 
of the practicians followed the recommendations. The rate of right answers was 70.7% 
regarding the knowledge of prophylactic surgeries, and 52.7% regarding gynecological issues 
in the context of BRCA mutation carriers. Subgroup analysis showed lower knowledge rates of 
the recommendations among practitioners who did not follow patients with BRCA mutation, 
but with no statistical significance. 

Conclusion: Even though Picardie’s gynecologists are starting to apply the recommendations 
concerning the management of cancer-free patients with BRCA1/2 mutation, more information 
and updates are still required, especially among the practitioners who do not follow this patient 
group. 

 

KEYWORDS 

Hereditary breast and ovarian cancer – BRCA1/2 mutation – screening – prophylactic surgery 
– contraception – infertility – pregnancy – hormone replacement therapy. 
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PRISE EN CHARGE GYNÉCOLOGIQUE DES PATIENTES MUTÉES 
BRCA1/BRCA2 INDEMNES DE CANCER PAR LES GYNÉCOLOGUES 

DE PICARDIE 

 

RÉSUMÉ 

Introduction : Les patientes porteuses d’une mutation BRCA1/2 présentent par rapport à la 
population générale, un sur-risque de développer des cancers du sein et/ou de l’ovaire à un âge 
précoce. En 2017, l’Institut National du Cancer a proposé des recommandations concernant le 
dépistage, les stratégies de réduction du risque, et les approches hormonales à envisager chez 
ces patientes indemnes de cancer. L’objectif principal de cette étude était d’évaluer les 
connaissances des gynécologues de Picardie concernant le suivi gynécologique de ces patientes.  

Matériel et méthodes : Nous avons réalisé une étude descriptive, observationnelle qui relatait 
les connaissances et les pratiques des gynécologues médicaux et obstétriciens de Picardie, par 
le biais d’un questionnaire de 34 questions, envoyé à 161 praticiens.  

Résultats : Sur les 67 gynécologues ayant participé à cette étude (soit un taux de participation 
de 41,6%), 21 praticiens (soit 31,3%) ne suivaient aucune patiente porteuse d’une mutation 
BRCA1/2, 26 (38,8%) avaient dans leur patientèle entre 1 et 5 patiente(s) mutée(s), 15 (22,4%) 
en suivaient entre 5 et 10, et 5 (7,5%) estimaient en suivre plus de 10. Le taux global de réponses 
correctes aux questions portant sur les dernières recommandations était de 57,7%. Les questions 
portant sur le dépistage présentaient un taux global de bonnes réponses de 56,5%. Ce taux était 
de 70,7% pour les items portant sur les chirurgies prophylactiques, et de 52,7% pour les 
questions concernant l’approche hormonale. Une analyse en sous-groupe mettait en évidence 
des taux de réponses correctes inférieurs chez les praticiens ne suivant pas ou peu de patientes 
mutées, sans différence significative.  

Conclusion : La prise en charge spécifique des patientes porteuses d’une mutation BRCA1/2 

indemnes de cancer est en partie acquise par les gynécologues picards, mais un travail 
d’information et quelques mises à jour restent nécessaires, notamment chez les praticiens ne 
suivant pas ou peu de patientes mutées.  

 

MOTS CLÉS  
 
Formes génétiques de cancers du sein et de l’ovaire – mutation BRCA1/2 – dépistage – chirurgie 
prophylactique – contraception – infertilité – grossesse – traitement hormonal substitutif. 

 

 

 


