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RESUME

Suite a l'adoption par le gouvernement québécois de la « Politique d’utilisation accrue et
sécuritaire de I'amiante chrysotile au Québec », le ministére de la Santé et des Services
sociaux s’est vu confier le mandat d’exercer la surveillance des expositions a I'amiante et
celle des maladies qui en découlent. Ce mandat a, par la suite, été confié a I'lnstitut national
de santé publique du Québec.

Lors de la mise sur pied d'un systéme de surveillance, il faut s’assurer de la validité des
données utilisées. Le projet dont il est question ici s’intégre dans cette démarche de
validation des données en révisant les diagnostics de mésothéliome de la plévre inscrits au
Fichier des tumeurs du Québec (FiTQ). Une étude antérieure a montré que les cas de
mésothéliome pleuraux reconnus comme maladies professionnelles pulmonaires a la
Commission de la santé et de la sécurité du travail (CSST) ne représentaient que 22 % des
cas de ce cancer enregistrés dans le FiTQ; ceci a conduit certains médecins a émettre
'hypothése qu’une partie importante des cas inscrits dans le FiTQ n’étaient pas des
mésothéliomes de la plévre.

L’étude présentée visait a vérifier cette hypothése, notamment en décrivant le processus
diagnostique des cas de cancer de la plévre (particulierement le mésothéliome) et en
vérifiant I'exactitude des diagnostics notés dans le FiTQ par une revue clinique et
histopathologique de dossiers de ces cas. Le lien avec une exposition a 'amiante, ne faisant
pas partie des critéres diagnostiques du mésothéliome pleural, n’a pas été considéré dans
I'exercice de validation.

Pour chaque dossier médical des cas de cancer de la plévre enregistrés au FiTQ en 2001 et
en 2002, un résumé de dossier a été préparé (n=205). Ensuite, une demande de
consentement a été faite aupres des sujets ou de leur famille pour obtenir 'accés aux lames
histologiques et aux blocs de tissus, de méme qu’au matériel d'imagerie médicale. Les
205 dossiers de cancer de la plevre comprenaient 187 diagnostics de mésothéliome de la
plévre. Trois spécialistes, un pneumologue, un radiologue et un pathologiste, ont revu les
dossiers en deux étapes, afin de leur attribuer un diagnostic de consensus révisé selon
5 catégories : « mésothéliome certain/probable », « mésothéliome possible »,
« mésothéliome improbable », « pas un mésothéliome » et « impossible a classer ».

Les trois médecins spécialistes ont conclu, par consensus, que 109 des 187 cas de
mésotheéliome de la plévre inscrits au FiTQ (62 %) étaient des mésothéliomes certains ou
probables et 34 autres (19 %), des cas possibles de mésothéliome pleural. Par contre, ils ont
jugé que 19 cas (11 %) n’étaient pas des mésothéliomes et que 14 autres (8 %) ne I'étaient
probablement pas. Lorsqu’on restreint I'analyse de leurs conclusions aux résumeés de
dossiers que les 3 spécialistes jugeaient de qualité satisfaisante pour poser un diagnostic, la
proportion de cas certains ou probables de meésothéliome pleural augmente de maniére
appréciable. La proportion de « vrais positifs » se situe donc probablement plus prés de
celles qui tiennent compte de la qualité des résumés de dossiers, soit entre 73 % et 77 % si
on considére les cas « certains/probables » et entre 87 % et 88 % si on y ajoute les cas
« possibles ». Ces données se comparent trés favorablement aux données de validation
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publiées sur ce sujet et dont les proportions de confirmation certaine ou probable
s’échelonnent entre 33 et 69 % des cas.

Ce projet a permis d’estimer qu’il pourrait y avoir entre 15 % et 25 % de « faux positifs »
parmi les cas inscrits comme mésothéliome de la plévre au FiTQ. Par contre, il ne permettait
pas de vérifier 'importance des « faux négatifs », c’est-a-dire des cas inscrits au FiTQ sous
un autre diagnostic que celui de mésothéliome pleural, mais qui seraient véritablement des
cas de ce cancer.

Il est donc possible de conclure que, dans le cadre d’une surveillance du mésothéliome de la
plévre, l'utilisation des données du FiTQ permet d’obtenir un portrait probablement assez
proche de la réalité.

v Institut national de santé publique du Québec
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INTRODUCTION

Le Gouvernement du Québec a adopté en 2002 « La Politique d’utilisation accrue et
sécuritaire de I'amiante chrysotile au Québec » [Gouvernement du Québec, 2002]. Cette
politique s’accompagnait de I'obligation, pour le ministére de la Santé et des Services
sociaux, de surveiller I'évolution des maladies reliées a I'exposition a I'amiante a I'aide d’'un
systéme de surveillance.

Le but de ce systéme de surveillance est de caractériser les expositions a I'amiante ainsi que
la fréquence et la distribution des maladies qui y sont reliées. Il vise a identifier des
tendances qui serviront a réduire, a l'aide d’interventions préventives, les risques associés a
cette exposition, tant professionnelle qu’environnementale [Labréche et al., 2008].

Pour une des maladies reliées a I'amiante, le mésothéliome de la plévre, plusieurs sources
de données peuvent servir a la surveillance. Cependant, la source probablement la plus
exhaustive est le Fichier des tumeurs du Québec (FiTQ), un registre constitué
essentiellement a partir des données d’hospitalisation pour soins généraux et spécialisés de
courte durée et de chirurgie d’un jour. Le FiTQ présenterait une exhaustivité de 96 % pour
'ensemble des cancers requérant une hospitalisation de plus d'un jour (excluant le
mélanome cutané et le cancer de la prostate) [Brisson et al., 2003]. Une étude de I'Institut
national de santé publique du Québec (INSPQ) a rapporté que les cas de mésothéliome
pleural reconnus comme maladies professionnelles par le Comité spécial des maladies
professionnelles pulmonaires, pour la Commission de la santé et de la sécurité du travail du
Québec (CSST), ne représentaient que 22,1 % de ceux retrouvés au FiTQ entre 1975 et
2003 [Lebel et al., 2001]. Cet écart entre les deux sources de données a suscité des
questions sur la validité des diagnostics inscrits au FiTQ et il a motivé I'élaboration de ce
projet de validation diagnostique du mésothéliome de la plévre.

Lors de la mise sur pied d'un systéme de surveillance, il faut s’assurer que les cas identifiés
par la source de données sont de véritables cas et qu'ils représentent, de facon la plus
exhaustive possible, 'ensemble des cas. Pour ce faire, il faudrait idéalement quantifier le
nombre de « faux positifs » (cas inscrits comme mésothéliomes pleuraux qui seraient
véritablement une autre maladie) et de « faux négatifs » (cas portant d’autres diagnostics qui
seraient véritablement des cas de mésothéliome de la plévre). L'étude présentée dans ce
rapport permet de vérifier que les cas inscrits dans le FiTQ sont de véritables cas (« vrais
positifs »), ce qui ne touche que le premier aspect de la qualité des données utilisées en
surveillance.

Institut national de santé publique du Québec 1
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1 PRESENTATION SUCCINCTE DE L’ETAT DES
CONNAISSANCES

Le mésothéliome malin diffus est un cancer rare des membranes séreuses, en particulier de
la pléevre et du péritoine, ce dernier site étant cinqg a 10 fois moins souvent affecté que le
premier. Les taux d’incidence de mésothéliome pleural étaient, en 2002, de 0,5 cas par
100 000 pour les Québécoises et de 2,2 cas par 100 000 pour les Québécois [Lebel et
Gingras, 2007]. La survie moyenne se situe entre 8 et 18 mois selon le type histologique
[Becklake et al., 2007]. Le mésothéliome pleural atteint généralement des personnes de 50 a
70 ans ou plus [Yang et al., 2008] qui présentent un tableau clinique non spécifique de
douleur thoracique ou de dyspnée et chez qui on identifie la présence d’épanchement ou de
masse pleurale unilatérale [Ruffié et al., 1989].

1.1 ETIOLOGIE

On attribue la majorité des cas a des expositions professionnelles, directes ou indirectes, a
'amiante. Une des deux familles d’amiante, celle des amphiboles (qui contient entre autres
3 sortes de fibres exploitées a des fins commerciales, soient la crocidolite, I'amosite et la
trémolite) serait plus fortement associée au mésothéliome de la plévre que la deuxiéme
famille des serpentines dans laquelle se trouve le chrysotile [Hodgson et Darnton, 2000;
Berman et Crump, 2008a; Berman et Crump, 2008b]. La période de latence entre la
premiére exposition et le diagnostic serait de plus de 20 ans [Lanphear et Buncher, 1992].
Des expositions para-professionnelles ou domestiques a des fibres d’amiante ont été
associées a une augmentation de risque de mésothéliome pleural, entre autres chez les
épouses de travailleurs de 'amiante manipulant leurs vétements poussiéreux [Ferrante et al.,
2007]. Une augmentation du risque de développer ce cancer a aussi été démontrée a la
suite d’expositions environnementales chez des personnes résidant prés d’usines
[Kurumatani et Kumagai, 2008; Musti et al., 2009], de mines [Whitehouse et al., 2008] ou
encore prés de zones d’affleurements naturels de roches contenant de la trémolite et de
I'actinolite [Pan et al., 2005; Orenstein et Schenker, 2000; Constantopoulos, 2008].

D’autres agents causals ont été associés a ce cancer, dont la poussiére d’érionite (silicate
trouvé notamment en Turquie) et, de fagon moins certaine, la poussiére de fluoroédénite (en
Sicile) [Expertise collective INSERM, 1997] ou I'exposition au virus simien SV40 [Carbone et
al., 2003]. On a aussi observé un risque accru de mésothéliome de la plévre et du péritoine
suite a l'utilisation de dioxyde de thorium 232 en radiologie diagnostique (cessée depuis
plusieurs années) [van Kaick et al., 1999] ou a de la radiothérapie pour le traitement de
cancers thoraciques [De Bruin et al., 2009].

Le tabagisme, seul ou avec une exposition a 'amiante, ne semble exercer aucun effet sur la
survenue du mésothéliome de la plévre [ATSDR, 2001].

1.2 DIAGNOSTIC

Le diagnostic de mésothéliome de la plévre est difficile a poser [Andrion et al., 1995; Dejmek
1996] et plusieurs diagnostics différentiels sont possibles [British Thoracic Society Standards
of Care Committee, 2007]. La radiographie pulmonaire, la tomodensitométrie et la ponction
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pleurale peuvent étre utilisées pour établir le diagnostic [Raby, 2002], mais sa confirmation
nécessite une biopsie et se base essentiellement sur 'examen histopathologique, a I'aide de
tests immunohistochimiques. Les lignes directrices pour le diagnostic du mésothéliome
pleural recommandent aux pathologistes de ne pas prendre en considération une histoire
d’exposition a lI'amiante [Husain et al., 2009]. Les études sur les diagnostics basés
uniquement sur lI'examen cytologique du liquide pleural rapportent une sensibilité variant de
32% a 62 % selon les études [Dejmek 1996; Renshaw et al., 1997] et les diagnostics
histopathologiques sont considérés plus fiables, surtout lorsque la quantité de matériel
biologique disponible est plus importante [Planteydt, 1979; Andrion et al., 1995].

Le développement de tests immunohistochimiques, en complément a 'examen histologique,
a grandement amélioré I'exactitude des diagnostics depuis les vingt derniéres années
[Carella et al., 2001] et de nouveaux tests de plus en plus spécifiques sont mis régulierement
sur le marché [Gonzalez-Lois et al., 2001; Carella et al., 2001; Ordéfiez, 2002].

Les sociétés professionnelles de divers pays, entre autres la British Thoracic Society [British
Thoracic Society Standards of Care Committee, 2007], et un consensus international de
pathologistes [Husain et al., 2009] recommandent ['utilisation de marqueurs a valeur
diagnostique positive et de marqueurs négatifs du mésothéliome. Le nombre de marqueurs a
utiliser et leur choix varieront en fonction des diagnostics différentiels a exclure et des
ressources disponibles dans les divers laboratoires [British Thoracic Society Standards of
Care Committee, 2007; Husain et al., 2009].

Finalement, le consensus général de ces sociétés est que linterprétation du matériel
pathologique doit toujours étre faite en tenant compte de l'histoire clinique, des résultats
d’examens et des données d’'imagerie médicale [British Thoracic Society Standards of Care
Committee, 20071].

1.3 VALIDATION

Deux types d’approches visant a valider le diagnostic de mésothéliome pleural ont surtout
été identifiées dans la littérature : des études de validation histopathologique menées par un
panel de pathologistes, avec une revue des lames uniquement [Planteydt, 1979; McCaughey
et al., 1991; Skov et al., 1994; Andrion et al., 1995] ou une revue des lames complétée par
des renseignements cliniques sur le dossier [McDonald et al., 1973; Spirtas et al., 1994]. Ces
études utilisaient des sources de données et des méthodes trés différentes et elles ont
toutes vérifié la concordance inter-pathologiste ainsi que certains facteurs affectant cette
concordance. Cependant, seulement deux de ces études ont produit des estimés de
concordance entre les diagnostics recueillis a des fins administratives et des diagnostics
assignés par un panel de pathologistes [Andrion et al., 1995; Spirtas et al., 1986]. Il faut
souligner que les marqueurs immunohistochimiques étaient rarement utilisés au moment de
ces études de validation.

Depuis plus de 30 ans les études visant a vérifier les diagnostics de mésothéliome pleural,
notamment au Canada et aux Etats-Unis [McCaughey et al., 1991; McDonald et al., 1973;
Spirtas et al., 1994], de méme qu’en Europe [Planteydt, 1979; Andrion et al., 1995; Skov et
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al., 1994] ont classifié en 6 catégories les dossiers révisés selon la vraisemblance qu'il
s’agisse d’'un mésothéliome :

A. Mésothéliome malin certain : pas de doute quant au diagnostic.

B. Mésothéliome malin probable : certaines hésitations a cause d'une différenciation
cellulaire insuffisante, de 'absence de certains critéres histologiques, etc.

C. Mésothéliome malin possible (ni probable, ni improbable): indécision parce que le
diagnostic ne peut étre donné ou éliminé avec confiance.

D. Mésothéliome malin improbable : ne peut étre éliminé hors de tout doute, mais comporte
des indices qu’il ne s’agit pas d’'un mésothéliome.

E. Pas un mésothéliome malin : un autre diagnostic est certain ou presque.

F. Matériel insatisfaisant : pas de preuves suffisantes permettant de poser un diagnostic.

Plus récemment, I'Institut de veille sanitaire en France a comparé les données issues de son
Programme national de surveillance du mésothéliome (basé sur des déclarations suivant
certains critéres cliniques établis) et celles provenant des données d’hospitalisation (basées
sur les pratiques cliniques habituelles) avec des objectifs de validation de fichiers afin
d’améliorer la surveillance du mésothéliome pleural [Geoffroy-Perez, 2004].

1.3.1  Validation histopathologique

L’étude d’Andrion et collaborateurs [1995] rapporte des proportions de concordance inter-
pathologiste variant de 34 % a 94 %, selon le type de prélévement (biopsie a I'aiguille ou
obtenue lors d’'une autopsie) et la confirmation ou I'infirmation du diagnostic. Dans I'étude de
McCaughey et collaborateurs, le matériel pathologique soumis a un panel d’'une dizaine de
pathologistes américains et canadiens provenait de cas difficiles a diagnostiquer. Le matériel
leur était envoyé pour aider a éliminer certains diagnostics différentiels [McCaughey et al.,
1991]. Dans 70,5 % des cas, le diagnostic concordait pour les trois quarts des pathologistes.
L’étude de Skov et al., [1994], effectuée sur une série de cas, mentionne des taux de
concordance variant de 65,9 % a 81,7 % selon le type de test immunohistochimique utilisé
sur les lames préparées a partir de biopsies mesurant au moins 5 x 3 x 2 mm. Finalement,
I'étude de Spirtas et collaborateurs [1986] visait a vérifier les diagnostics histopathologiques
de 831 cas de mésothéliome de la plévre provenant de trois sources de données aux
Etats-Unis. Les auteurs ne rapportent pas de fagon quantitative la concordance des
diagnostics révisés, mais soulignent la disparité des diagnostics et le fait que les diagnostics
des pathologistes spécialistes du mésothéliome étaient plus concordants que ceux des trois
autres pathologistes entre eux.

La concordance rapportée dans ces études de panels de pathologistes, en particulier celles
de Spirtas et de McCaughey, ou la majorité des cas sont soumis a plusieurs pathologistes
justement parce qu’ils sont difficiles a diagnostiquer, pourrait étre plus faible que celle
obtenue a partir d’'un échantillon représentatif de I'ensemble des cas de mésothéliome
pleural.
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1.3.2 Validation histopathologique de registres ou de données administratives

Des études de validation de diagnostic par revue histologique ont été publiées pour le
registre de mésothéliome australien sur 355 cas entre 1979 et 1985 [Ferguson et al., 1987],
le registre frangais sur 477 cas entre 1965 et 1978 [Bignon et al., 1979], et le registre de
I'’Angleterre, du Pays de Galles et de I'Ecosse sur 413 cas en 1967-1968 [Greenberg et
Davies, 1974]. On peut y ajouter les études déja mentionnées d’Andrion et al. [1995] sur
88 cas entre 1980 et 1989 et de Spirtas et al. [1986] sur 809 cas entre 1972 et 1980.

Entre 4 et 30 % des cas ont été finalement classés comme n’étant pas des mésothéliomes,
alors que 33 a 68 % des cas ont été reconnus comme étant définitivement des
mésothéliomes. La proportion de dossiers avec du matériel histopathologique insuffisant
variait de 1 a 11 %, et celle de cas possibles ou indécis, de 6 a 24 %.

Il est reconnu depuis plusieurs années que les certificats de décés ne sont pas une source
fiable d’identification des cas de mésothéliome de la plévre [McDonald, 1979]. Deux études
ont vérifié si 'exhaustivité des fichiers de décés s’était améliorée réecemment. lwatsubo et al.
[2002] ont contacté les médecins ayant signé 285 certificats ou la cause de décés
mentionnée portait le code 163 de la 9° révision de la Classification internationale des
maladies (CIM-9 163, cancer de la plévre) entre 1992 et 1993, pour leur faire préciser le
diagnostic. Sur les 168 questionnaires retournés et interprétables, 45 % étaient considérés
par les médecins comme étant des cas définitifs (preuves histologiques fournies) ou
probables (sans preuve histologique) de mésothéliome, 18 % comme étant possibles et
37 % concernaient d’autres tumeurs. Une étude plus récente, dans le sud-est de
I'Angleterre, a vérifié si les cas de mésothéliome pleural répertoriés au registre de cancer
local entre 2000 et 2004 se retrouvaient sur les certificats de déceés : pour les 2 200 cas de
mésothéliome inscrits au registre, 86,6 % des certificats de décés portaient la mention de
mésothéliome pleural, alors que 6 % mentionnaient un cancer du poumon et 6 % indiquaient
un autre cancer [Okello et al., 2009].

1.3.3 Comparaison de deux sources de données

La comparaison des données effectuée par lInstitut de veille sanitaire frangais visait a
comprendre pourquoi le nombre de mésothéliomes de la plévre rapportés par le Programme
national de surveillance du mésothéliome (PNSM) différait de celui obtenu a partir des
données d’hospitalisation. Entre autres vérifications, les dossiers médicaux de 43 patients
hospitalisés en 1998 et 1999 ont été revus : dans 31 cas le diagnostic de mésothéliome a
été maintenu (72,1 %) et 4 cas ont été jugés douteux ou non confirmés (12,9 %), alors que
les autres étaient soit des métastases pleurales (5 cas) ou d’autres diagnostics (3 cas).
Aucun détail n’est donné sur la méthode de révision des dossiers médicaux dans le rapport
disponible [Geoffroy-Perez, 2004].

14 SITUATION QUEBECOISE

Des rapports récents permettent de décrire la situation québécoise quant a ce cancer. Selon
les données du FiTQ, les taux d’'incidence du mésothéliome de la plévre ont augmenté de
facon significative entre 1982 et 2002 chez les Québécois, avec un taux de croissance

6 Institut national de santé publique du Québec



Validation du processus diagnostique du
mésothéliome de la plévre : Québec, 2001-2002

annuel moyen de 3,6 %, alors qu’ils sont restés stables pour les Québécoises. Durant cette
période, 1 530 personnes (1 210 hommes et 320 femmes) ont recu un premier diagnostic de
mésothéliome de la plévre, ce qui correspond a un taux annuel moyen d’incidence de 1,980
pour 100 000 personnes-années (p-a) chez les Québécois et 0,411 pour 100 000 p-a chez
les Québécoises [Lebel et Gingras, 2007].

Les données d’indemnisation des travailleurs décédant de mésothéliome de la plévre
rapportent des chiffres annuels variant de 7 décés en 1997 a 61 décés en 2007 [CSST,
2008]. Une étude québécoise récente a mis en évidence que les cas de mésothéliome
reconnus comme maladie professionnelle par les Comités des maladies professionnelles
pulmonaires entre 1975 et 2003 ne représentent que 21,4 % de ceux retrouvés au FiTQ
[Lebel et al., 2009]; des chiffres comparables ou un peu plus élevés ont été rapportés en
Alberta [Cree et al.,, 2009 : 41,7 %], en Colombie-Britannique [Teschke et Barroetavena,
1992 : 37 %] et en Ontario [Barroetavena et al.,, 1996 : 25 %; Waller et Marrett, 2005 :
38,2 %; Payne et Pichora, 2009 : 43 %]. Cependant, cette proportion est plus élevée, environ
60 %, au New South Wales, Australie [Hyland et al., 2007] ou existe un registre des cas de
mésothéliome. La proportion de cas indemnisés est aussi plus élevée (60 %) en Basse-
Normandie, France [Le Neindre et al., 2007], région qui participe au Programme national de
surveillance du mésothéliome. Comme la proportion de mésothéliomes pleuraux attribuables
a une exposition a 'amiante se situerait entre 70 et 90 % selon la littérature [Spirtas et al.,
1994; Leigh et al., 2002; Le Neindre et al., 2007; Rushton et al., 2008], on se serait attendu a
une proportion plus importante de cas reconnus comme maladies d’origine professionnelle.
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2 OBJECTIFS

L’objectif principal de ce projet est d’évaluer la validité des diagnostics de cancer de la
plévre, en particulier celui du mésothéliome, tels qu'obtenus a partir du FiTQ, a des fins de
surveillance des maladies reliées a I'exposition a 'amiante. Le lien avec une exposition a
'amiante ne sera aucunement abordé lors de cette étude.

Plus précisément, cette étude vise :

e a décrire le processus diagnostique des cas de cancer de la plévre, particulierement de
meésothéliome de la plévre;

« a vérifier I'exactitude des diagnostics tels que notés dans le Fichier des tumeurs du
Québec, par une revue clinique de dossiers de ces cas et par une revue
histopathologique d’une partie de ces cas; et

« a estimer 'importance d’une surestimation de cas de mésothéliome (« faux positifs »), le
cas échéant, dans les données de surveillance obtenues directement a partir du Fichier
des tumeurs du Québec.

Mise en garde

Cette étude ne tente d’estimer que s’il y a des « faux positifs ». Elle n’aborde pas le
probléeme des « faux négatifs », c'est-a-dire des vrais cas de mésothéliome pleural qui
auraient regu un autre diagnostic. Les faux négatifs ne sont donc pas considérés, dans
cette publication, lorsqu’il est question de mésothéliome de la plévre.
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3 METHODOLOGIE

Cette étude consiste en une révision, par des médecins spécialistes, des dossiers médicaux
des personnes ayant regu un diagnostic de mésothéliome de la plévre a travers le Québec
sur une période de deux ans.

Les spécialistes, un pathologiste, un pneumologue et un radiologue, ont été choisis en
fonction de I'apport de leur spécialité au diagnostic clinique du mésothéliome de la plévre. Le
pathologiste participant a été choisi comme spécialiste du mésothéliome. Il a participé a de
nombreuses études de validation de ce diagnostic au Québec, ainsi qu’au Canada et aux
Etats-Unis. Il a aussi été membre de panels internationaux et américains a titre expert sur le
sujet. Le pneumologue est spécialisé en maladies professionnelles pulmonaires; il a été
président d'un Comité des maladies professionnelles pulmonaires pour la CSST pendant
28 ans et en est encore membre. |l a aussi effectué de nombreuses expertises médico-
Iégales pour I’Association canadienne de protection médicale et au niveau de la Commission
des lésions professionnelles du Québec. Le radiologue est spécialisé en radiologie
thoracique et est aussi appelé a siéger comme expert dans divers comités au Québec, au
Canada et ailleurs.

31 DONNEES ET PERIODE D’ETUDE
3.1.1  Sources de données et population a I’étude

Nous avons obtenu du FiTQ une liste de tous les dossiers pour lesquels un nouveau
diagnostic de cancer de la plévre (codes 163.0 a 163.9 de la Classification internationale des
maladies, 9° révision), de type mésothéliome (codes de morphologie de la tumeur 905.0 a
905.3), a été posé entre le 1° janvier 2001 et le 31 décembre 2002 dans tous les hdpitaux du
Québec. A la suggestion du responsable du FiTQ, les dossiers de cancer de la plévre avec
les codes de morphologie correspondant a une sarcomatose (code morphologique 880.0) ou
a un néoplasme non précisé (code 800.0) de la plévre ont aussi été identifiés : ces cas sont
présentés a 'annexe 1.

3.1.2 Données recueillies

Comme il n’était pas possible d’emprunter tous les dossiers médicaux complets pour révision
par les médecins spécialistes, des résumés de dossiers ont été constitués spécifiquement
pour cette étude a partir de renseignements extraits manuellement des dossiers hospitaliers.
Il s'agissait de la date de naissance, des dates d’entrée et de sortie de I'hospitalisation
durant laquelle le diagnostic de mésothéliome pleural a été rapporté, des signes et
symptébmes notés au dossier, etc. (voir les formulaires d’extraction de données a I'annexe 2).
Des photocopies anonymisées de la feuille sommaire d’hospitalisation, des rapports de
radiologie et de pathologie, de méme que de certains rapports de consultation en
pneumologie et en pathologie ont aussi été recueillies. Dans un centre hospitalier nous
n‘avons pas pu obtenir de photocopie des rapports, ce qui a résulté en des dossiers moins
complets pour les cas provenant de cet hdpital.
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Le nom et le numéro de téléphone de contacts et des proches du patient étaient aussi
extraits du dossier afin de leur faire parvenir une demande de consentement (voir le
formulaire de consentement a I'annexe 3) pour avoir accés au matériel de biopsie (lames et
blocs paraffinés) et d'imagerie médicale (radiographies et tomodensitométries).

Sur réception du consentement des familles, une requéte était faite aux départements de
pathologie et d’'imagerie médicale de chaque hopital concerné pour obtenir le matériel
histopathologique et celui d'imagerie médicale. S’il n'y avait pas de consentement de la
famille, le résumé de dossier était considéré complété et conservé pour I'étude par les trois
spécialistes.

3.2 REVISION HISTOPATHOLOGIQUE

Sur réception du matériel histopathologique, le pathologiste a noté son diagnostic provisoire
aprés examen des lames, des rapports de pathologie et de consultation en pathologie
disponibles et, dans certains cas, des photographies de microscopie électronique. Il a
déterminé en méme temps s'il était nécessaire d’effectuer de nouvelles coupes et une
nouvelle recherche de marqueurs immunohistochimiques, s'il restait suffisamment de tissu et
que les lames disponibles n’étaient pas satisfaisantes.

Les nouvelles recherches de marqueurs immunohistochimiques, lorsque nécessaires, ont
été effectuées au laboratoire d'immunohistochimie du Centre universitaire de santé McGill
(CUSM), a Montréal. Pour chaque cas, le type cellulaire a été établi (épithélioide,
sarcomatoide, mixte ou autre). Puis les marqueurs immunohistochimiques suivants étaient
recherchés au besoin: calrétinine, cytokératine 5/6, antigéne carcino-embryonnaire
polyclonal (CEA-polyclonal), TTF1 et pancytokératines AE1/AE3. Au besoin, d’autres
marqueurs immunohistochimiques ont été demandés pour éliminer certains cancers
suggérés par I'histoire clinique ou par les résultats d’imagerie médicale notés au dossier (par
exemple I'anticorps S-100 pour identifier un mélanome).

Le pathologiste a révisé ensuite les lames avec les nouveaux marqueurs et attribué son
diagnostic pathologique définitif (voir a la section 3.4 la définition des catégories
diagnostiques utilisées)

3.3 REVISION DES RESUMES DE DOSSIER PAR LES SPECIALISTES

La révision des résumés de dossier a été réalisée en deux étapes, lors de sessions de travail
communes durant lesquelles un diagnostic était déterminé par consensus. Une premiére
revue dite « clinico-radiologique » a été effectuée par le pneumologue et le radiologue en
utilisant les résumés de dossiers et le matériel d’imagerie médicale disponible. Une
deuxiéme revue des dossiers a finalement été effectuée par les trois spécialistes ensemble.

3.4 CATEGORIES DIAGNOSTIQUES

Les catégories diagnostiques attribuées par les spécialistes ont été établies a partir des
catégories utilisées dans des études antérieures (voir la section 1.3). Les catégories
« certain » et « probable » ont été réunies parce que cela correspondait mieux a la pratique
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clinique des 3 spécialistes et les 5 catégories diagnostiques suivantes ont finalement été
retenues :

« Mésothéliome certain/probable : pas de doute ou trés peu.

« Mésothéliome possible : données généralement compatibles avec un mésothéliome, avec
certaines données manquantes ou non concluantes.

« Mésothéliome improbable : données peu compatibles avec le mésothéliome, avec
certaines données manquantes ou non concluantes.

« Pas un mésothéliome : données pathologiques claires ou autres données cliniques
confirmant la présence d'un autre cancer.

« Impossible a classer : données cliniques peu spécifiques ou de qualité non satisfaisante;
résumé de dossier incomplet, absence de certains rapports, de matériel d’'imagerie
medicale ou pathologique; etc.

3.5 DEFINITIONS

La date de diagnostic est celle notée au FiTQ. Elle correspond a la date du dernier jour de
I'hospitalisation durant laquelle le diagnostic a été posé.

La survie aprés le diagnostic a été calculée en nombre de mois écoulés entre la date de
diagnostic selon le FiTQ et la date de décés. La date de décés était disponible au dossier
meédical de la plupart des cas. Pour 57 personnes qui n’étaient plus suivies a I'hépital de
diagnostic, une date de décés, le cas échéant, a été obtenue auprés de lInstitut de la
statistique du Québec au moyen d’un jumelage avec le fichier des déceés.

La survie aprés l'apparition des premiers symptdmes a été estimée a partir de la date
approximative (mois et année) de début des symptémes ayant amené le patient a consulter.
Cette date a été déduite a partir de 'anamnése disponible au dossier médical.

Un résumé de dossier était considéré satisfaisant pour poser un nouveau diagnostic par le
pneumologue et le radiologue lorsqu’il contenait suffisamment de détails sur I'histoire des
signes et symptémes et lorsque les radiographies, les tomodensitométries, les rapports de
pathologie et de consultation en pneumologie, en chirurgie ou en oncologie étaient
disponibles.

Le matériel pathologique était considéré satisfaisant par le pathologiste lorsqu’il y avait
suffisamment de tissu pour observer toutes les composantes cellulaires et pour constater le
degré d’envahissement. De plus, des marqueurs immunohistochimiques adéquats devaient
avoir été utilisés, c'est-a-dire au moins deux marqueurs négatifs (par exemple CEA-
polyclonal, TTF1...) et deux marqueurs positifs (par exemple calrétinine, cytokératines
5/6...). Dans les cas ou il n’y avait pas de matériel pathologique, les données pathologiques
étaient jugées satisfaisantes lorsque le rapport de pathologie disponible était suffisamment
détaillé et les marqueurs utilisés étaient adéquats.
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3.6 TRAITEMENT ET ANALYSE DES DONNEES

Il aurait été intéressant de pouvoir utiliser le paradigme des tests de dépistage, selon lequel
on compare les résultats d'un test a ceux obtenus a laide d'un test confirmatif
(correspondant a la valeur de référence), afin d’évaluer la sensibilité et la spécificité du FiTQ
pour identifier les mésothéliomes de la plévre. Cependant, nous n’avions pas acces a tous
les cancers susceptibles d’étre des mésothéliomes pleuraux, incluant les cas dont le
diagnostic fait partie des diagnostics différentiels), soit les chiffres correspondant aux cases
A+B+C+D dans le tableau 1. Ceci nous aurait permis de vérifier la quantité de vrais et de
faux « positifs », de méme que celle de vrais et faux « négatifs », avec comme valeur de
référence le diagnostic de consensus des trois spécialistes de notre étude.

Tableau 1 lllustration du paradigme des tests de dépistage
Consensus des spécialistes
(valeur de référence)
Total
, . Pas un
Mésothéliome . .
meésothéliome
. Mésothéliome' A B A+B
Données
du FiT
uFitQ  'Pasun C D C+D
mésothéliome
Total A+C B+D A+B+C+D

' Les cas utilisés dans le cadre de cette étude sont ceux de la rangée non grisée.

Nous pouvions donc calculer un seul indicateur de confirmation diagnostique, soit le nombre
de « vrais positifs » parmi les cas « positifs » du FiTQ, classés comme mésothéliomes de la
plévre (les cases A et B du tableau 1). Ceci correspond au calcul de la valeur prédictive
positive (A / A+B), c’est-a-dire les données de la rangée non grisée du tableau 1.

Nous avons donc effectué une analyse essentiellement descriptive des cas de mésothéliome
de la plévre, selon les variables socio-démographiques disponibles (adge au diagnostic,
sexe), l'investigation et le diagnostic (stade de la tumeur, tests diagnostiques, etc.). Au
besoin, la signification statistique des différences entre les hommes et les femmes a été
vérifiée a l'aide du t de Student ou du test de Mann-Whitney pour les variables continues
(normalité de la distribution vérifiée a I'aide du test de Shapiro-Wilk), ou du Chi carré (test
exact de Fisher) pour les variables en catégories.

Un exercice de reproductibilité a été effectué en soumettant 10 % des dossiers étudiés,
soit 19 cas, pour une deuxiéme évaluation clinico-radiologique par le pneumologue et le
radiologue. Une analyse de concordance des diagnostics posés a deux reprises a été
effectuée (voir détails a 'annexe 4). Ensuite, une autre analyse de concordance a été faite
entre les diagnostics posés par le pneumologue et le radiologue (diagnostics clinico-
radiologiques) et ceux posés par le pathologiste (diagnostics pathologiques). Les résultats
de cette analyse méthodologique de concordance sont rapportés a 'annexe 4.
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La vérification diagnostique des données provenant du FiTQ a été effectuée par un calcul de
la proportion de confirmation des cas et par une analyse des caractéristiques des dossiers
associées a la confirmation diagnostique.

1) Calcul de la proportion de confirmation des cas (valeur prédictive positive)

D’abord la proportion de confirmation des cas a été calculée avec le diagnostic de
consensus obtenu par le panel de spécialistes, ce dernier étant considéré comme valeur de
référence pour cette étude, ce qui correspond a :

[nombre de cas confirmés/nombre total de cas au FiTQ] X 100

Cette proportion correspond a la valeur prédictive positive du FiTQ pour les cas de
mésothéliome de la plévre, soit la proportion de « vrais cas » sur « 'ensemble des cas de
mésothéliome pleural du FiTQ ». Ceci permet aussi d’estimer l'importance des « faux
positifs ».

Nous avons utilisé deux niveaux de confirmation, en ne considérant d’abord que les cas
classés « certains/probables » et en ajoutant ensuite les cas classés « possible », afin de
faciliter la comparaison avec les résultats publiés par Spirtas et al. [1986].

Idéalement, il aurait fallu que les médecins spécialistes aient accés a I'ensemble du dossier
médical afin de pouvoir poser leur diagnostic avec plus de certitude. Les résumés préparés
pour la présente étude ne comportaient pas tous la méme quantité de détails. L’effet de la
qualité des résumés de dossiers sur la proportion de confirmation a été exploré en
recalculant la proportion de confirmation parmi les cas dont les résumés de dossiers ont été
jugés de qualité satisfaisante par le pneumologue et le radiologue, et ensuite parmi les cas
pour lesquels le matériel histopathologique était jugé de qualité satisfaisante par le
pathologiste.

Les dossiers impossibles a classer n’ont pas été considérés dans le calcul des proportions
de confirmation et sont décrits séparément.

2) Analyse des caractéristiques associées a la confirmation diagnostique

Afin de mettre en relief les variables qui étaient distribuées différemment entre les dossiers
avec confirmation du diagnostic de mésothéliome pleural (diagnostics « certains/probables »
et « possibles ») et les dossiers sans confirmation (diagnostics « improbables » et « pas un
mésothéliome », nous en avons comparé les fréquences avec des tests de Chi carré (test
exact de Fisher).

3.7 ASPECTS ETHIQUES

Le protocole de recherche a d’abord été approuvé par le Comité d’éthique de la recherche
du Centre hospitalier de [I'Universit¢é de Montréal (CHUM). Ensuite, l'accord de la
Commission d’accés a l'information du Québec a été obtenu afin de recevoir des données
nominatives du ministére de la Santé et des services sociaux (alors dépositaire des données
du FiTQ) sur les cas de mésothéliome de la plévre. Une demande d’accés au dossier
médical a finalement été effectuée auprés de la Direction des services professionnels de
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chaque centre hospitalier ayant rapporté au moins un nouveau cas de mésothéliome en
2001 et 2002. De plus, selon les décisions de gestion interne de chaque centre hospitalier, le
protocole a été soumis au comité d’éthique de la recherche des centres hospitaliers le
requérant. Finalement, tel que déja mentionné, une demande de consentement (voir
'annexe 4) a été faite auprées de la famille des sujets pour obtenir accés aux lames et blocs
de tissu, de méme qu’au matériel d’'imagerie médicale.
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4 RESULTATS
41 DESCRIPTION GENERALE DU DEROULEMENT DE L’ETUDE

Pour les années 2001 et 2002, le FiTQ rapportait 208 cas de cancer de la plévre
diagnostiqués dans 57 hépitaux a travers le Québec. Le tableau 2 résume quelques activités
effectuées dans le cadre de ce projet. On y remarque I'absence d’adresse de contact pour
19 % des sujets et le petit nombre de nouveaux tests immunohistochimiques a effectuer sur
le matériel pathologique disponible.

Tableau 2 Caractéristiques du déroulement du projet

n %
Nombre d’hépitaux concernés 57 100,0
Nombre de comités d’éthique de la recherche contactés 17 29,8
Lettres envoyées 4 la famillefau patient 208 %0
Pas de famille ou de proche2 2 1,03
Adresse non vérifiée ou mauvaise adresse 38 18,7°
""" Réponse reue aprés 1seulenvoi 97 478
""" Lettres de rappel envoyées 79 388
Nouvelles recherches de marqueurs immunohistochimiques’ 2 218

Pourcentage calculé avec un dénominateur de 205.

Lettre non envoyée pour ces deux personnes.

Pourcentages calculés avec un dénominateur de 203.

Le dénominateur utilisé ici est le nombre de cas pour lesquels du matériel pathologique était disponible (n = 110).

52w N =

La figure 1 schématise le calcul du taux de réponse qui est de plus de 78 % de I'ensemble
des familles pour lesquelles une adresse était disponible. Comme le consentement touchait
'accés au matériel pathologique et a celui d’'imagerie médicale, 'absence de consentement
impliquait que seul le résumé de dossier était révisé alors qu’avec le consentement, le
matériel supplémentaire était aussi utilisé.

Les dossiers de trois personnes n’ont pu étre consultés : le dossier d’'un patient traité hors
Québec et deux dossiers non retracés au service des archives de deux hépitaux différents. Il
restait donc 205 dossiers, dont 187 avaient recu un code morphologique de mésothéliome.
Les résultats qui suivent ne concernent que ces 187 cas, inclus dans le carré de la figure 1.
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Dossiers selon FiTQ
(n =208)

/\ Hors Québec : 1

Dossiers disponibles Dossier non trouvé aux archives : 2

(n = 205)
A
Mésothéliome de la Cancer de la plévre, autre
plévre (n = 187) morphologie (n = 18)
Adresse non Adresse non
Adresse valide retracée (n = 34) Adresse valide retracée (n = 6)
(n = 153) (n=12)
Consentement Refus’ Consentement Refus?
(n=119; 77,8 %) (n=34) (n=10; 83,3 %) (n=2)
Figure 1 Taux de réponse au consentement

Deux refus explicites par la famille plus 32 non-réponses dans les cas ou I'adresse de la famille était encore inscrite
dans le répertoire téléphonique.

Un refus explicite par la famille plus 1 non-réponse dans le cas ou I'adresse de la famille était encore inscrite dans le
répertoire téléphonique.

4.2 DESCRIPTION GENERALE DES DOSSIERS DE MESOTHELIOME DE LA PLEVRE ETUDIES

Le tableau 3 présente quelques caractéristiques générales de I'ensemble des dossiers
disponibles selon le sexe. On peut notamment y constater que plus de 80 % des cas sont
des hommes et que la proportion des sujets ayant eu une autopsie est faible (12 %) et un
peu plus élevée chez les hommes.

Une biopsie a été effectuée dans environ 85 % des cas et seulement une cytologie sur le
liquide pleural dans 11 % des cas. Du matériel pathologique a été disponible pour examen
par le pathologiste pour prés des deux tiers des dossiers. Le matériel d'imagerie médicale
était disponible pour un peu plus de la moitié des cas.

Les informations sur le travail, la recherche d’'une mention d’exposition a 'amiante et la
référence possible a la CSST pour une indemnisation étaient notées systématiquement plus
souvent pour les hommes que pour les femmes. Le tabagisme était noté dans 96 % des
dossiers. Un emploi ou au moins une référence a une occupation (par exemple, « n’a jamais
travaillé a I'extérieur de la maison ») était inscrit au dossier pour 93 % des hommes, mais
seulement 57 % des femmes (test exact de Fisher, p<0,001). Il y avait aussi
systématiquement moins d’information au dossier des femmes quant a une mention de
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'amiante (p =0,001) ou de la possibilité d'une référence pour indemnisation a la CSST

(p < 0,001).

Tableau 3

selon les informations contenues dans les dossiers médicaux

Disponibilité des données pour les cas de mésothéliome de la plévre

Hommes Femmes Total
n % n % n %
Dossiers disponibles1 152 81,3 35 18,7 187 100,0
Autopsie effectuée 21 13,8 2 5,7 23 12,3
Rapport d’autopsie 14 66,7 2 100,0 16 69,6
disponible
Biopsie effectuée 127 83,5 32 91,4 159 85,0
Lames/blocs disponibles3 82 64,6 22 68,7 104 65,4
Rapport seulement’ 42 33,1 10 31,2 52 32,7
Cytologie seulement 18 11,8 3 8,6 21 11,2
Pas_de mention c.je préléevement 7 46 0 0.0 7 37
de tissu au dossier
Matériel d’'imagerie médicale
Films/disque compact
disponibles 80 52,6 20 57,1 100 53,5
Information retracée au dossier
Tabagisme 148 97,4 32 91,4 180 96,3
Emploi ou occupation5 141 92,8 20 57,1 161 86,1
Mention d’exposition
amiante*® 106 69,7 13 37,1 119 63,6
Possibilité d’une référence
pour indemnisation a la 70 46,1 4 11,4 74 39,6

CSST®

o o A w N =

Dossiers de mésothéliome de la plévre (codes CIM-9 163 et code de morphologie M9050-9053).

Pourcentages calculés avec pour dénominateur le nombre d’autopsies effectuées.

Pourcentages calculés avec pour dénominateur le nombre de biopsies effectuées.

Mention d’exposition a I'amiante n’importe ou dans le dossier, pas nécessairement en termes d’histoire professionnelle.
Différence statistiquement significative entre hommes et femmes, Test exact de Fisher, p < 0,001.

Différence statistiquement significative entre hommes et femmes, Test exact de Fisher, p = 0,001.

Le tableau 4 présente les diagnostics de mésothéliome de la plévre tels que notés au FiTQ.
Pour prés de 60 % des cas de mésothéliome, le type histologique n’était pas précisé et la
forme épithélioide est codée pour environ le tiers des cas.
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Tableau4  Types histologiques des cas de mésothéliome de la plévre inscrits au
Fichier des tumeurs du Québec

Hommes Femmes Total
n % n % n %
Total 152 100,0 35 100,0 187 100,0
Non précisé 95 62,5 16 45,7 111 59,4
Sarcomatoide 4 2,6 - - 4 2,1
Epithélioide 44 28,9 17 48,6 61 32,6
Biphasique 9 59 2 57 11 5,9

4.3 DESCRIPTION DU PARCOURS MENANT AU DIAGNOSTIC

Les patients consultaient a I'urgence sur référence de leur médecin traitant ou étaient référés
par un autre hépital dans la majorité des cas. Le parcours menant au diagnostic a été assez
similaire pour I'ensemble des sujets (tableau 5). On leur faisait subir une radiographie
pulmonaire suivie en général par une tomodensitométrie, puis on effectuait une ponction
pleurale avec analyse cytologique du liquide prélevé, avec ou sans autre procédure. Les
procédures plus invasives, telles les thoracoscopies et les thoracotomies, avaient tendance a
étre moins souvent effectuées chez les personnes agées de 75 ans et plus (résultats non
présentés), et du matériel pathologique était par conséquent moins souvent disponible pour
ce groupe d’age (matériel disponible pour 69 % des dossiers comparativement a 83 % pour
'ensemble des cas).

4.4 DESCRIPTION CLINIQUE DES CAS DE MESOTHELIOME DE LA PLEVRE SELON LE
DIAGNOSTIC NOTE AU FICHIER DES TUMEURS DU QUEBEC

Le tableau 6 présente les caractéristiques cliniques des 187 sujets atteints de mésothéliome
de la plevre. Les hommes sont significativement plus agés que les femmes au moment du
diagnostic, en moyenne de 5 ans (test du t de Student, p = 0,03). Leur survie moyenne,
calculée a partir de la date du diagnostic ou a partir de la date a laquelle les premiers
symptdmes sont rapportés, est plus courte d’environ 5 mois que celle des femmes, sans
atteindre la signification statistique (U de Mann-Whitney, p = 0,11 pour la survie aprés le
diagnostic et p = 0,19 pour la survie aprés les premiers symptémes). Prés des trois quarts de
'ensemble des patients (72,7 %) décédent moins de 12 mois aprés le diagnostic, dont
16,0 % en moins d’'un mois (données non présentées). La figure 2 présente la distribution de
'age au moment du diagnostic et montre que la majorité des sujets ont regu leur diagnostic
entre 55 et 79 ans.
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Tableau 5 Description des cas de mésothéliome de la plévre selon le mode de
présentation a I’hépital et I'investigation clinique

Hommes Femmes Total
n =152 n =35 n =187
n % n % n %
Mode de présentation des
patients a I’hopital
Référence par son médecin 64 421 17 48,6 81 43,3
Référence par autre hopital 38 25,0 5 14,3 43 23,0
Entrée par I’'urgence 28 18,4 7 20,0 35 18,7
So'ur_c(-": de présentation non 2 14,5 6 17.1 28 15,0
précisée
Imagerie médicale
Radiographie 152 100,0 35 100,0 187 100,0
Tomodensitométrie standard 145 95,4 30 85,7 175 93,6
Tomodensitométrie ave¢1: 9 66,2 21 70,0 117 66,9
agent de contraste
Autres procédures
Ponction pleurale 143 94 1 34 97,1 177 94,7
Bronchoscopie 78 51,3 13 37,1 91 48,7
Thoracoscopie 79 52,0 21 60,0 100 53,5
Thoracotomie 39 25,7 10 28,6 49 26,2
Biopsie a ’aiguille 61 40,1 11 31,4 72 38,5

Pourcentages calculés avec les chiffres de la rangée précédente comme dénominateur.

Il N’y avait pas de différence statistiquement significative entre hommes et femmes pour les
autres caractéristiques présentées au tableau 6, sauf en ce qui a trait au tabagisme et a la
présence de plaques pleurales. Plus de 84 % des hommes étaient des fumeurs ou des ex-
fumeurs au moment du diagnostic, alors que c’était le cas de 66 % des femmes (test exact
de Fisher, p = 0,03). Un peu plus de la moitié des tumeurs se situaient a 'hémithorax droit.
La présence de plaques pleurales a été notée chez le tiers des patients de sexe masculin,
mais chez seulement 8,6 % des femmes (p = 0,03). Les signes et symptdomes rapportés au
dossier étaient majoritairement la dyspnée (63 % des sujets) et la douleur thoracique (49 %
des sujets). La toux, une atteinte de I'état général et la fatigue touchaient environ le tiers des
patients. Un mésothéliome pleural a été découvert de fagon fortuite chez 9 personnes
(7 hommes et 2 femmes); pour ces 9 personnes, la durée moyenne de survie est plus longue
(19,9 mois), mais la médiane reste inchangée (11 mois). Le tableau 7 décrit brievement les
circonstances ayant conduit a la découverte du mésothéliome.
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Tableau 6 Description cas de mésothéliome de la plévre selon I'age, la survie, le
tabagisme et le tableau clinique

Hommes Femmes Total
n =152 n=35 n=187
Age au moment du diagnostic (ans)
Moyenne' 68,1 62,7 67,1
Ecart-type 10,2 13,0 10,9
Médiane 68,0 63,0 68,0
‘Survie aprés le diagnostic (mois)
Moyenne 10,5 15,7 11,5
Ecart-type 14,6 19,9 15,8
Médiane 5,0 7,0 6,0

Survie aprés I'apparition des premiers symptémes (mois)

Moyenne 15,2 20,1 16,1

Ecart-type 16,4 19,1 17,0

Médiane 10,0 14,0 11,0

% % n %

Survie de plus de 5 ans 5 3,3 2 57 7 3,7
Tabagisme*

Non-fumeur 23 15,5 11 34,4 34 18,9

Ex-fumeur 97 65,5 10 31,2 107 59,4

Fumeur 28 18,9 11 344 39 21,7

Non précisé 4 - 3 - 7 -
‘Tumeur a Phémithorax droit 88 579 18 514 106 56,7
Présence de plagues pleurales* 51 336 3 86 s 289

Signes et symptémes notés au dossier

Dyspnée 92 60,5 26 74,3 118 63,1
Douleur thoracique 70 46,1 21 60,0 91 48,7
Toux 55 36,2 10 28,6 65 34,8
Atteinte de I’état général 50 32,9 13 37,1 63 33,7
Fatigue 50 32,9 9 25,7 59 31,6
Perte de poids 41 27,0 4 11,4 45 24,1
Découverte fortuite 7 4,6 2 5,7 9 4,8

1

Test t de Student, p = 0,03.
Test exact de Fisher, p = 0,03.
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Figure 2 Distribution de I’dge au diagnostic des cas de

mésothéliome de la plévre

Tableau 7 Description des sujets dont le mésothéliome de la plévre a été découvert

de facon fortuite

No. Sexe Age Circonstance
(ans)
1 Homme 64 Epanchement pleural décelé lors d’une radiographie suite & un examen de routine
2 Femme 66 Nodules pleuraux décelés lors d’une radiographie suite a un examen de routine
3 Homme 90 Epanchement pleural décelé lors d’une hospitalisation pour fracture de hanche
4 Homme 87 Epanchement pleural décelé lors d’une hospitalisation pour infarctus
5 Homme 80 Epanchement pleural décelé lors d’une investigation pour hydronéphrose
6 Homme 73 Epanchement pleural décelé lors d’une radiographie en préparation pour une
cystoscopie
7 Homme 74 Epanchement pleural décelé lors du suivi pour cancer de la prostate et cesophage
de Barrett
Epanchement pleural décelé suite & une consultation pour douleur dorsale sans
8 Homme 61 - - )
autre symptdme chez un sujet souffrant de douleur dorsale chronique
Cancer décelé en pathologie suite a une mastectomie radicale : métastase au sein
9 Femme 90

d’'un mésothéliome pleural
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La figure 3 présente les proportions de survie a partir du diagnostic des mésothéliomes de la
plévre. Ces proportions confirment la faible durée de survie caractéristique du mésothéliome,
tout en montrant que quelques individus survivent plusieurs années (7 personnes, 2 femmes
et 5 hommes, ont survécu plus de 5 ans aprés le diagnostic). Ces sujets ayant survécu plus
de 5 ans présentaient moins de signes et de symptémes au moment du diagnostic, 6 d’entre
eux étaient des fumeurs ou des ex-fumeurs et le diagnostic de mésothéliome a été confirmé
par les 3 spécialistes pour 4 d’entre eux.

100
% 90
80 O Femmes (n=35) —
70
60
50
40
30
20
10
o

W Hommes (n=152)

0O 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72 78
Nombre de mois depuis le diagnostic

Figure 3 Proportion de survie aprés le diagnostic des cas
de mésothéliome de la plévre

4.5 VERIFICATION DIAGNOSTIQUE DES CAS DU FICHIER DES TUMEURS DU QUEBEC

La vérification diagnostique a été effectuée d’abord par le calcul de la proportion de
confirmation des cas, en considérant le diagnostic de consensus des spécialistes comme
valeur de référence. Une exploration des caractéristiques associées a un meilleur
pourcentage de confirmation termine I'analyse des données.

4.5.1 Calcul de la proportion de confirmation des cas

a) Pour I'’ensemble des dossiers

Le tableau 8 présente les catégories diagnostiques découlant du consensus des
spécialistes. Le taux de confirmation pour les cas du FiTQ classés « certains/probables » par
consensus des spécialistes est de 61,9 % pour I'ensemble des cas, cette proportion étant
legerement plus élevée pour les femmes que pour les hommes (64,7 % comparé a 61,3 %).
Lorsqu’'on agrége les catégories « certain/probable » et « possible », la proportion de
confirmation du diagnostic s’éleve a 81,2 % pour I'ensemble des sujets. Onze cas (5,9 %)
ont été jugés « impossibles a classer » et sont exclus du calcul des pourcentages; ces cas
sont décrits a la section 4.5.3.

24 Institut national de santé publique du Québec



Validation du processus diagnostique du
mésothéliome de la plévre : Québec, 2001-2002

Tableau 8 Cas de mésothéliome de la plévre (n = 187) selon la catégorie de
diagnostic par consensus des 3 médecins spécialistes

Hommes Femmes Total

Catégorie de diagnostic par n =152 n=35 n =187
consensus n %' n %' n %'
Certain/probable 87 61,3 22 64,7 109 61,9
Possible 29 20,4 5 14,7 34 19,3
Improbable 12 8,4 2 59 14 7,9
Pas un mésothéliome 14 9,9 5 14,7 19 10,8
Impossible a classer’ 10 - 1 - 11 -

' Les dossiers jugés impossibles a classer ne sont pas considérés dans le calcul des pourcentages. Les dénominateurs

utilisés sont donc : Hommes, n = 142; Femmes, n = 34; Total, n = 176.

Le tableau 9 présente les types histologiques de mésothéliome pleural pour les 109 cas
jugés « certains/probables » dans le tableau 8. Le diagnostic posé est celui de mésothéliome
épithélioide pour 61 % des cas chez les hommes et 77 % des cas chez les femmes. Le
diagnostic de mésothéliome biphasique est le deuxiéme type histologique le plus fréquent.

Tableau 9 Type histologiques de mésothéliome de la plévre des 109 cas
« certains/probables » d’aprés le consensus des 3 médecins spécialistes

Hommes Femmes Total
n=287 n=22 n=109
Type histologique n % n % n %
Epithélioide 53 60,9 17 77,3 70 64,2
Biphasique/Mixte 17 19,5 3 13,6 20 18,3
Sarcomatoide 13 14,9 2 9.1 15 13,8
Non précisé 4 4.6 0 0 4 3,7

b) Pour les dossiers de qualité satisfaisante

Le tableau 10 présente le classement des diagnostics de mésothéliome de la plévre d’abord
pour les dossiers dont le résumé était jugé satisfaisant par le radiologue et le pneumologue
et ensuite pour les dossiers dont le matériel pathologique était jugé satisfaisant par le
pathologiste. La proportion de cas « certains/probables » s’améliore grandement, passant de
61,9 % pour I'ensemble des dossiers (satisfaisants et non satisfaisants, tableau 8), a 77,3 %
pour les résumés de dossier satisfaisants pour le pneumologue et le radiologue, et a 73,2 %
pour les dossiers dont le matériel pathologique était jugé satisfaisant par le pathologiste
(tableau 10).

Lorsqu’on considére simultanément les dossiers des catégories « certain/probable » et
« possible », la proportion de confirmation passe de 81,2 % pour 'ensemble des dossiers
(tableau 8) a 87,9 % pour les résumés de dossiers satisfaisants pour le pneumologue et le
radiologue et a 87,3 % pour les dossiers avec matériel pathologique satisfaisant pour le
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pathologiste (tableau 10). Ici encore la proportion de confirmation est légérement (mais non
significativement) plus élevée pour les femmes que pour les hommes.

Tableau 10 Cas de mésothéliome de la plévre (n = 187) dont le résumé de dossier ou
le matériel pathologique étaient jugés satisfaisants selon la catégorie de
diagnostic par consensus

Résumeés de dossier satisfaisants pour Matériel pathologique satisfaisant pour

le pneumologue et le radiologue le pathologiste
Hommes Femmes Total Hommes Femmes Total
n % n % n % n % n % n %
Total 52 100 14 100 66 100 113 100 29 100 142 100

Certain/probable 39 750 12 857 51 77,3 82 726 22 759 104 732

Possible 6 115 1 71 7 106 18 159 2 69 20 141
Improbable 1 1,9 - - 1 1,5 4 3,5 1 3,4 5 3,5
Pas un 6 115 1 7.1 7 106 9 80 4 138 13 92

mésothéliome

Impossible a
classer

Il N’y a plus de dossiers « impossibles a classer » lorsqu’on restreint 'analyse aux résumés
de dossiers jugés satisfaisants par les spécialistes. La proportion des cas jugés « pas un
mésothéliome » n’est pas influencée par la qualité des résumés de dossiers et demeure la
méme a environ 10 % (tableaux 8 et 10).

4.5.2 Analyse des caractéristiques associées a la confirmation diagnostique

Le tableau 11 présente la répartition de caractéristiques des patients et de caractéristiques
des résumés de dossier préparés pour les spécialistes selon que les diagnostics ont été
confirmés (diagnostics « certains/probables » et « possibles ») ou non confirmés (diagnostics
« improbables », « pas un mésothéliome » et « impossible a classer »).

Une plus grande proportion des dossiers avec diagnostic confirmé faisait état de signes
compatibles notés par les spécialistes et mentionnait qu'une ponction pleurale avait été
effectuée. Plus de dossiers étaient jugés de qualité satisfaisante par les spécialistes, tant
d’'un point de vue pathologique que clinico-radiologique, et comportaient un rapport de
chirurgie thoracique et du matériel ou un rapport de biopsie. Il est aussi intéressant de
souligner que les indicateurs d’exposition a l'amiante (plaques pleurales et histoire
d’exposition a l'amiante) n’étaient pas distribués difféeremment selon la confirmation
diagnostique, suggeérant qu’ils n’avaient pas influencé de fagon significative I'attribution du
diagnostic de consensus par les trois spécialistes.
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Tableau 11 Confirmation du diagnostic de mésothéliome de la plévre par les
3 médecins spécialistes selon certaines caractéristiques des patients et

des résumés de dossier

Diagnostic confirmé' Diagnostic non

p
(Test exact de

- z1
N =143 °°,‘;‘f="2‘4e Fisher
bidirectionnel)
n % n %

Caractéristiques des patients

Proportion de femmes 27 18,9 8 18,2 1,00
Survie au diagnostic 2 2 ans 20 14,0 7 15,9 0,81
Signes cor’npat_lbles mentionnés 101 70,6 29 50,0 0,02
par les spécialistes

Symptomes compatibles 119 83,2 33 75,0 0,27
mentionnés par les spécialistes

Plaques pl’el_Jra_Ies mentionnées 36 252 1 250 1,00
par les spécialistes

Plaqt_les pleurales notées au 40 28.0 10 227 0,56
dossier

Histoire na’tqre_lle mentionnée 8 56 0 0.0 0,20
par les spécialistes

Exposition a lamiante 52 36,4 14 31,8 0,72
mentionnée par les spécialistes

Ponction pleurale effectuée 140 97,9 37 84,1 <0,01
Caractéristiques du résumé de dossier disponible pour les spécialistes

Matériel pathologique

satisfaisant selon le 124 95,4 18 78,3 0,01
pathologiste2

Imagerie et résumé de dossier

satisfaisants selon le 58 40,6 8 18,2 <0,01
pneumologue et le radiologue

M'aterle'l ou rapport de biopsie 133 93.0 23 523 <0,01
disponible

Rapport t:'ie c'onsul_tatlon en 39 273 8 18,2 032
pathologie disponible

Rapport de _con.sultat.lon en 30 21.0 10 227 0,83
pneumologie disponible

R'appor:t de chirurgie thoracique 76 531 13 29,5 <0,01
disponible

Rapport d’autopsie disponible 15 10,5 5 11,4 1,00
Rapport de tomographie

disponible 110 76,9 34 77,3 1,00
Rapport de radiographie 120 83.9 38 86.4 0.84

standard disponible

Diagnostic confirmé : diagnostics de consensus « certain/probable » et « possible »; diagnostics non confirmés : diagnostics

de consensus « improbable », « pas un mésothéliome » et « impossible a classer ».

2 Dénominateurs plus petits : diagnostics confirmés, n = 130; diagnostics non confirmés, n = 23.
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4.5.3 Cas de mésothéliome de la plévre impossibles a classer par consensus

Les onze cas de mésothéliome pleural impossibles a classer, 10 hommes et une femme,
étaient plus agés (moyenne de 78,5 ans, écart-type de 12,5 ans) que les autres cas
(moyenne de 66,4 ans, écart-type de 10,5 ans). Leur résumé de dossier était jugé
insatisfaisant par les spécialistes pour diverses raisons. Le matériel d'imagerie médicale
n’était disponible que pour 4 d’entre eux. Aucune procédure, pas méme une ponction
pleurale, n’a été effectuée chez deux patients souffrant de démence et de déficit intellectuel.
Deux patients avaient été référés d’'un autre hépital pour confirmation diagnostique et le
dossier disponible ne contenait pas les résultats d’examens effectués dans I'’hopital d’origine.
Finalement, alors que 9 de ces 11 patients ont eu au moins une ponction pleurale, seuls 5
ont eu une biopsie. Trois biopsies ne comportaient pas assez de tissu pour y rechercher de
nouveaux marqueurs. Les deux autres biopsies avaient été faites dans un autre hopital que
celui de diagnostic; ni les lames ou les blocs de tissus, ni le rapport de pathologie n’étaient
disponibles pour I'étude.
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5 DISCUSSION

Les 187 cas de mésothéliome de la plévre inscrits au Fichier des tumeurs du Québec en
2001 et en 2002 étaient caractéristiques de ce qui est généralement connu au sujet de cette
maladie : forte prédominance chez les hommes, 4ge moyen au diagnostic d’environ 70 ans,
survie moyenne d’environ 18 mois, majoritairement des mésothéliomes pleuraux de type
épithélioide [Gilg Soit lig et al., 2009; Safe Work Australia, 2009].

Les tests diagnostiques effectués étaient compatibles, pour la majorité des cas, avec les
recommandations pour établir le diagnostic du mésothéliome pleural [British Thoracic
Society Standards of Care Committee, 2007; Scherpereel, 2006], c’est-a-dire de I'imagerie
médicale (radiographie et tomodensitométrie, préférablement avec agent de contraste) et
une confirmation pathologique (biopsies de grosseur suffisante permettant d’effectuer
plusieurs tests immunohistochimiques [Galateau-Sallé et al., 2006]), a moins que le patient
ne soit particulierement fréle ou que sa maladie soit trés avancée. Dans notre étude, on
remarque une tendance a effectuer moins de tests invasifs chez les personnes de 75 ans et
plus.

La révision, par trois médecins spécialistes, des résumés de dossiers des 187 cas de
mésothéliomes de la plévre entre 2001 et 2002 dans le FiTQ permet de conclure que 109
d’entre eux sont certainement ou probablement des mésothéliomes et que 34 autres cas
sont possiblement des mésothéliomes. Autrement dit, 61,9 % des cas inscrits au FiTQ
comme mésothéliome de la plévre sont certainement ou probablement de « vrais positifs » et
19,3 % sont possiblement aussi de vrais cas. Par contre, 19 cas (10,8 %) ne sont pas des
mésothéliomes et pour un autre 7,9 %, ce diagnostic est improbable.

Cependant, lorsqu’on restreint I'analyse aux 66 cas dont les résumés de dossiers étaient
jugés satisfaisants par le pneumologue et le radiologue ou aux 142 cas dont les données de
pathologie étaient jugées satisfaisantes par le pathologiste, la proportion de cas du FiTQ
pour laquelle le diagnostic de mésothéliome pleural est confirmé augmente sensiblement. La
proportion de « vrais positifs » se situe alors probablement plus prés des proportions tenant
compte de la qualité des résumés de dossiers et de celle du matériel pathologique, soit entre
73,2 % et 77,3 % si on considére les cas « certains/probables » et entre 87,3 % et 87,9 %
lorsqu’on ajoute les cas « possibles ».

Les études de validation publiées a ce sujet ont obtenu des résultats comparables. Quelques
études s’échelonnant de 1974 a 1995 visaient a valider le diagnostic de cas déclarés a des
registres de mésothéliome en Australie, en Europe et aux Etats-Unis suivant des critéres
prédéfinis. Entre 33 et 68 % de ces cas ont été reconnus comme étant définitivement des
mésothéliomes (alors que nos chiffres équivalents se situent entre 62 % et 77 %) et de 4 a
30 % de leurs cas ont été classés comme n’étant pas des mésothéliomes (alors que nos
chiffres font état de valeurs de 9 % a 11 %) [Ferguson et al., 1987; Bignon et al., 1979;
Greenberg et Davies, 1974; Andrion et al., 1995; Spirtas et al., 1986]. L’étude qui a analysé
les données les plus semblables aux nétres est celle de I'lnstitut de veille sanitaire francais,
qui compare les données sur les mésothéliomes de la plévre rapportés par le Programme
national de surveillance du mésothéliome (PNSM) et les données administratives
d’hospitalisation. Sur 46 dossiers médicaux de patients hospitalisés en 1998 et 1999, le
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diagnostic de mésothéliome pleural a été maintenu pour 32 cas (69,5 %) et 4 cas ont été
jugés douteux ou non confirmés (8,7 %) [Geoffroy-Perez, 2004]. En résumé, la proportion de
cas de mésothéliome pleural du FiTQ dont le diagnostic a été confirmé par les 3 spécialistes
de notre étude est généralement plus élevée que celle obtenue dans d’autres études. Il est
cependant difficile de comparer directement ces chiffres car certaines des études
précédentes datent d’avant l'utilisation répandue des marqueurs immunohistochimiques et
pour certaines de ces études, les dossiers étudiés provenaient de cas particulierement
difficiles a diagnostiquer.

Rappelons que les cas de mésothéliome de la plévre reconnus comme maladie
professionnelle par le Comité spécial des maladies professionnelles pulmonaires entre 1975
et 2003 ne représentaient que 21,4 % de ceux retrouvés au FiTQ [Lebel et al., 2009]. Cette
proportion est plus faible que celles de 38 % et de 43 % rapportées en Ontario [Waller et
Marrett, 2006; Payne et Pichora, 2009] pour des données comparables. D’aprés les
statistiques officielles de la Commission de la santé et de la sécurité du travail du Québec
(CSST), une moyenne annuelle de 25 cas® ont été indemnisés entre 2001 et 2003 : ce
nombre correspond a 46 % du nombre annuel moyen de nouveaux cas
« certains/probables » (ou a 17 % des cas « certains/probables » et « possibles ») de
mésothéliome de la plévre inscrits au FiTQ d’aprés notre étude. Une étude récente de
'INSPQ rapporte, entre 2001 et 2003, une moyenne annuelle de 33 cas de mésothéliome de
la plévre considérés d'origine professionnelle par le Comité spécial des maladies
professionnelles pulmonaires [De Guire et Provencher, 2009] : ce nombre correspond a
60 % des cas « certains/probables» (ou a 23 % des cas « certains/probables » et
« possibles ») de notre étude.

Afin de vérifier la quantité de vrais et de faux « positifs », de méme que celle de vrais et faux
« négatifs », il aurait fallu disposer de tous les cas dont le diagnostic différentiel inclut le
mésothéliome de la plévre ou des cancers qui peuvent métastaser vers la plévre (par
exemple des adénocarcinomes du poumon situés prés de la plévre, tous les cas codés
comme métastases pleurales ou comme Iésions bénignes inflammatoires ou réactionnelles
de la plévre, etc.). Une telle validation, utilisant comme valeur de référence le diagnostic de
consensus des trois spécialistes de notre étude, aurait permis de calculer la sensibilité et la
spécificité du FiTQ comme source de données pour surveiller le mésothéliome de la plévre.
Elle demanderait cependant beaucoup de ressources et de temps compte tenu du nombre
élevé de cas de ces autres maladies.

Une étude de I'INSPQ ayant apparié les données du FiTQ avec des données
d’'indemnisation de la CSST nous permet cependant d’apprécier de fagon approximative la
présence de faux « négatifs » dans les codes du FiTQ. Les auteurs ont trouvé que 10 % des
cas de mésothéliome de la plévre indemnisés pour maladie professionnelle (donc pour
lesquels le diagnostic avait été validé avant d’établir le lien avec I'exposition professionnelle)
avaient recu un autre code morphologique dans le FiTQ et que 4 % étaient classés sous un
autre siége que la plévre pour la période 1975 a 2002. De plus, 2 % des cas résidant au

@ Infocentre de santé publique du Québec. Requéte paramétrable effectuée le 22 octobre 2009, selon les

paramétres suivants : cas incidents de maladie, 2001 a 2003, ensemble du Québec, tous secteurs d’activités,
tous genres de Iésions, nature de lésion : mésothéliome, tous siéges de Iésion, aucun filtre.
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Québec et diagnostiqués entre 1984 et 2002 n'ont pas été retrouvés au FiTQ [Lebel et al.,
2009]. Ceci signifie donc que les cas de mésothéliome de la plévre codés comme tels au
FiTQ pourraient sous-estimer le nombre réel de cas d’au moins 10 a 15 %.

5.1 FORCES ET LIMITES DE L’ETUDE

Notre étude de validation des diagnostics de mésothéliome de la plévre présente trois
principales forces. D’abord, elle a fait appel a des médecins d’expérience dont la spécialité
est généralement mise a profit pour poser ce diagnostic en milieu clinique. En effet, selon la
British Thoracic Society, le diagnostic de mésothéliome de la plévre doit étre posé en
utilisant une combinaison de I'histoire personnelle et des données de I'examen physique,
radiologique et pathologique [British Thoracic Society Standards of Care Committee, 2007].
Ceci distingue notre étude de celles retrouvées dans la littérature publiée ou souvent seuls
des pathologistes effectuaient la validation, la plupart du temps sur une série de cas
provenant d’'un hépital ou encore sur des cas dont le diagnostic était particulierement difficile
a poser.

Deuxiemement, nous avons révisé les résumés de dossiers de presque tous les cas de
mésothéliome de la plévre diagnostiqués au Québec et inscrits au FiTQ durant deux années
(seuls 3 dossiers sur 190 n'ont pu étre consultés : un dont le cas a été diagnostiqué a
'extérieur du Québec et 2 dossiers non retracés aux archives). Les études de validation
publiées a ce jour ne présentent généralement qu'une partie des cas existants d’'une région
donnée.

Finalement, nous avons exploré l'accord intra- et inter-juges entre les spécialistes eux-
mémes, en tenant compte du fait qu’une véritable analyse de I'accord inter-juges (ou analyse
de concordance inter-juges) n’était pas indiquée ici parce que nous ne disposions pas de
'ensemble des cas possibles de mésothéliome de la plévre, mais seulement des cas
« positifs » selon le FiTQ (annexe 4). Malgré que les dossiers n’aient pas été complets, les
spécialistes ont démontré une trés bonne concordance intra- et inter-juges, avec 78 % de
concordance intra-juges et la méme proportion de concordance inter-juges pour les
diagnostics « certains/probables » et « pas un mésothéliome » (voir les détails a 'annexe 4).

Les études de validation de dossier avec des experts sont longues et colteuses et devraient
s’effectuer dans certaines conditions optimales. Notre étude aurait nécessité que chaque
spécialiste ait accés a I'ensemble du dossier médical de chaque cas, ce qui n’était pas
faisable : les résumés de dossiers constitués pour I'’étude ne présentaient pas toujours tous
les renseignements nécessaires a un diagnostic clinique « éclairé ». Par exemple, certains
patients se faisaient investiguer dans un hépital général, mais leur biopsie était effectuée
dans un centre spécialisé, qui établissait le diagnostic et déclarait le cas au FiTQ : le dossier
disponible au centre spécialisé n’incluait pas le dossier antérieur du patient. De plus, de
nombreux centres hospitaliers ont d( détruire les films d’imagerie médicale des patients
décédés, faute d’espace dans leurs locaux. La sous-analyse des résumés de dossiers en
fonction de leur qualité, telle que jugée par les spécialistes, a tenté de remédier a ce
probléme pratique de résumés de dossier incomplets et laisse supposer que la proportion de
cas du FiTQ confirmés comme des mésothéliomes de la plévre se situe plus prés de 75 a
87 % que de 62 a 81 %.

Institut national de santé publique du Québec 31



Validation du processus diagnostique du
mésothéliome de la plévre : Québec, 2001-2002

Il aurait été préférable que la validation s’effectue avec un panel de plusieurs représentants
de chaque spécialité, mais cette option aurait été presque impossible a réaliser d’un point de
vue logistique.

Il aurait aussi été intéressant d’évaluer la sensibilité et la spécificité du FiTQ pour identifier
les mésothéliomes de la plévre, suivant le paradigme des tests de dépistage selon lequel on
compare les résultats d’'un test a ceux obtenus a l'aide d’un test confirmatif (correspondant a
la valeur de référence). Il aurait cependant fallu obtenir 'ensemble des données du FiTQ
(tous les cancers susceptibles d’étre des mésothéliomes pleuraux, incluant les cas dont le
diagnostic fait partie des diagnostics différentiels). Ceci nous aurait permis de vérifier la
quantité de vrais et de faux « positifs », de méme que celle de vrais et faux « négatifs »,
avec comme valeur de référence le diagnostic de consensus des trois spécialistes de notre
étude.
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CONCLUSION

Ce projet visait a vérifier si les cas de mésothéliome de la plévre inscrits dans le Fichier des
tumeurs du Québec étaient de véritables cas, en réponse a des doutes soulevés a ce sujet
par certains médecins. La validation effectuée permet d’évaluer que de 62 % a 77 % des cas
inscrits au FiTQ comme mésothéliomes de la plévre sont des cas « certains/probables » et
que 11 % a 19 % de cas supplémentaires sont des cas « possibles ». Par contre, elle ne
permettait pas de vérifier I'importance des « faux négatifs », c’est-a-dire des cas inscrits au
FiTQ sous un autre diagnostic mais qui seraient véritablement des cas de mésothéliome
pleural.

En conclusion, cette étude de validation du processus diagnostique du mésothéliome de la
plévre confirme l'utilité du FiTQ pour effectuer la surveillance de cette maladie reliée a
I'exposition a 'amiante. Par compte, elle ne permet pas d’en estimer I'exhaustivité puisqu’on
ne peut y vérifier les cas qui en seraient absents ou qui seraient des faux négatifs.
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DESCRIPTION DES CAS DE CANCER DE LA PLEVRE AVEC UNE AUTRE MORPHOLOGIE QUE LE
MESOTHELIOME

Le tableau A1-1 décrit les 18 sujets inscrits au Fichier des tumeurs du Québec avec un
diagnostic de cancer de la plévre, mais avec une autre morphologie que le mésothéliome. La
proportion de femmes est plus importante parmi les cas de cancer de la plévre avec une
autre morphologie comparativement au mésothéliome (44 % par rapport a 19 %; voir le
tableau 6). Ces cas de cancer de la plévre ont environ 8 ans de plus au diagnostic, avec un
age moyen de 75,3 ans (tableau A1-1) alors que la moyenne était de 67,1 ans pour les cas
de mésothéliome (tableau 6). Les femmes sont en moyenne 6 ans plus agées que les
hommes au moment du diagnostic; leur survie aprés le diagnostic et aprés I'apparition des
premiers symptémes est aussi plus longue d’environ 10 mois (tableau A1-1).

Prés des trois quarts de I'ensemble des patients (72,2 %) décédent moins de 12 mois aprés
le diagnostic, dont 44,4 % en moins d’un mois; a la fin de décembre 2008, 3 personnes sur
18 étaient encore vivantes (données non présentées).

La figure A1-1 présente les proportions de survie a partir de la date de diagnostic. Ces
proportions confirment la faible durée de survie de ces cas de cancer de la plévre, quoique la
proportion de personnes survivant plusieurs années soit Iégérement plus importante que
pour le mésothéliome : a titre d’indication, 16,7 % ont survécu plus de 5 ans aprés le
diagnostic alors que cette proportion était de 3,7 % pour le mésothéliome (il faut souligner
que le petit nombre de cancers de la plévre limite les conclusions qu’on peut en tirer).

Tous les hommes pour lesquels 'information sur le statut tabagique était disponible fumaient
ou avaient déja fumé au moment du diagnostic, alors que toutes les femmes n’avaient
jamais fumé. Prés de quatre-vingts pour cent des tumeurs étaient situées du cété droit alors
que cette proportion était de 57 % pour le mésothéliome. La présence de plaques pleurales
a été notée chez moins de cas que pour le mésothéliome (17 % comparé a 29 %). Les
signes et symptébmes ayant incité les patients a consulter un médecin étaient les mémes que
pour le mésothéliome, mais en proportions différentes : un plus fort pourcentage des patients
rapportait de la dyspnée et une atteinte de I'état général, alors que la douleur thoracique était
présente, comme pour le mésothéliome, dans la moitié des cas. Aucun des cancers de la
plévre avec un code diagnostique autre que celui de mésothéliome n’a été découvert de
facon fortuite alors que cette situation touchait 9 cas de mésothéliome (tableau 7).
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Tableau A1-1 Description des cas de cancer de la plévre avec une autre
morphologie que le mésothéliome selon I’dge, la survie, le tabagisme
et le tableau clinique

Homme Femme Total
n=10 n=8 n=18
Age au moment du diagnostic (ans)
Moyenne 72,7 78,6 75,3
Ecart-type 13,6 11,2 12,6
Médiane 67,0 80,5 77,5
‘Survie aprés le diagnostic (mois)
Moyenne 12,7 22,6 171
Ecart-type 26,4 33,6 29,3
Médiane 0,0 7,0 3,56

Survie aprés I'apparition des premiers symptémes (mois)

Moyenne 16,5 25,1 20,3

Ecart-type 26,9 33,2 29,3

Médiane 3,5 10,0 7,0

n % n % n %

Survie de plus de 5 ans 1 10,0 2 25,0 3 16,7
Tabagisme

Non-fumeur 0 0 6 100,0 6 42,9

Ex-fumeur 7 87,5 0 7 50,0

Fumeur 1 12,5 0 1 7,1

Non précisé 2 - 2 - 4 -
‘Tumeur  Phémithorax droit s 80 6 750 "o 78
Présence de plaques pleurales 2 200 - 125 3 187

Premiers signes et symptémes

Dyspnée 8 80,0 5 62,5 13 72,2
Douleur thoracique 6 60,0 3 37,5 9 50,0
Toux 3 30,0 4 50,0 7 38,9
Atteinte de I’état général 5 50,0 4 50,0 9 50,0
Fatigue 2 20,0 2 25,0 4 22,2
Perte de poids 2 20,0 1 12,5 3 16,7
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Figure A1-1 Proportion de survie aprés le diagnostic des cas de cancer de
la plévre avec une autre morphologie que le mésothéliome

Vérification diagnostique des cas de cancers de la plévre avec une autre morphologie
que le mésothéliome

Le tableau A1-2 présente les catégories diagnostiques de consensus des spécialistes pour
les 18 autres cas de cancer de la plévre (16 cancers de la plévre non précisés et
2 sarcomatoses). Aucun de ces cas na été jugé un mésothéliome de la plévre
« certain/probable » et un seul a été classé « possible » par les spécialistes. Pour 11 des
18 cas (61,1 %), les spécialistes ont conclu qu’il ne s’agissait pas d’'un mésothéliome. Les
dossiers de 5 cas sur les 18 ont été jugés de qualité satisfaisante par les spécialistes et il
s’agissait de 2 femmes et 3 hommes dont le diagnostic a été classé «pas un
mésothéliome » par consensus.

Tableau A1-2 Cas de cancer de la plévre avec une autre morphologie que le
mésothéliome (n = 18) selon la catégorie de diagnostic par consensus
des 3 médecins spécialistes

Hommes Femmes Total
N=10 N=8 N=18
N % N % N %
Certain/probable - - - - - -
Possible 1 12,5 - - 1 6,7
Improbable 1 12,5 2 28,6 3 20,0
Pas un mésothéliome 6 75,0 5 71,4 11 73,3
Impossible a classer 2 - 1 - 3 -
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FORMULAIRES D’EXTRACTION DE DONNEES

|No du sujet | |H6p|tal

| |No dossier (hdpital) | |Da|e naissance | Sexe

| 1000 |

|Date diagnostic | |Dale déces | |Dale admission

||Dale départ | I'I'Dpographie ||Morpholo-gie | |Lccalisation

Evolution symptdmes |

Evoluticn pathologie

Evolution hospitalisation

Remargues

Test imagerie 1 '

Date imagerie 1

Rapport imagerie 1 '

Test imagerie 2 I

Date imagerie 2'

Test imagerie 3 |

Date imagerie 3 |

Rapport imagerie 2 '
Rapport imagerie 3 '

Test imagerie 4 '

Date imagerie 4 ||

Rapport imagerie 4 I

Procédure 1 '

Date procédure 1 | Rapport procédure 1 '

Procédure 2 '

Date procédure 2

Rapport procédure 2 I

Procédure 3 '

Date procédure 3 I Rapport procédure 3 '

Procédure 4 '

Date procédure 4 I Rapport procédure 4 I

Autopsie: '

NIA ,j Date autopsie'

Rapport autopsie '

(Consultation 1 I

Cate consultation 1 '

[Rapport consultation 1 ||
A

Consultation 2 I

Date consultation 2 '

[Rapport consultation 2 [
r

(Consultation 3 I

|Rapport consultation 3 I

Date consultation 3 '

|Rapport consultation 4 I

Cate consultation 4 '

lgnsultation 4 I
[Date départ hospit1 |

[Diagnostic final hospit1 |

Date admission hospit1

Sommaire hospit1

|Dale admission hospit2 | |Date départ hospit2 |

|Diagnost| c final hospit2 |

Sommaire hosEiIZ

|Date admission hospit3 | |Date départ hospit3

[Traitement & but visé |

| Diagnostic final hDsEilS |

Sommaire hospit3

| ire de trawvail

|Méthode de diagnostic |

Stade tumeur au Dx

[1 Pas mention trawvail

[Tabac I

Exposition a I'amiante | [] Pas mention amiante

Référence CSST [] Pas mention référence
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NumSuj [Hapital | Date Dx | |No dossier
1000 l l
Nom Prénom | Dte naissance | Die décés
[Nom contact 1 Prénom contact 1 | . .
l Lien parenté 1:'
Adresse
Ville | |Code postal | Tél personnel Tél traval 1
Cellulaire 1 ||Autre n° de tel. |
Mom contact 2 Prénom contact 2
Lien parenté 2:'
resse
Ville | [Code postal | Tél personnel [Tél travail 2
Cellulaire 2 |[Autre n° de tel. |
Nom contact 3 | Prénom contact 3

Lien parenté 3:'

Adresse |
[Ville Code postal Tél personnel [Tél travail 3
Cellulaire 3 lAutre n® de tél. i |

MNom contact 4 Prénom contact 4 Li nté 4 '
ien parenté 4:
dresse |

[Ville Code postal | Tél personnel [Tél travail 4
[Cellulaire 4 Autre n® de tél. i |

Remarques
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FORMULAIRE DE CONSENTEMENT DESTINE A LA FAMILLE

Institut national
de sante publigque 3 3 III
rd RS . .
CENTRE HOSPITALIER DE No. dossier : «NumSuj»
QUE]JEC E1 3 CHUM L'UNIVERSITE DE MONTREAL

FORMULAIRE D’INFORMATION ET DE CONSENTEMENT

Titre de I’étude :  Validation du processus diagnostique du mésothéliome de la plévre
Chercheurs: France Labreche, épidémiologiste, Institut national de santé publique
Gaston Ostiguy, pneumologue, Centre hospitalier thoracique du Centre
universitaire de santé McGill
Bruce Case, pathologiste, Hopital général de Montréal du Centre universitaire
de sante McGill
Jean Chalaoui, radiologiste, Centre hospitalier de | 'université de Montréal
Jack Siemiatycki, épidémiologiste, Universite de Montréal
Michel Camus, consultant en épidémiologie
Commanditaire : Ministére de la Santé et des Services sociaux du Québec

Information

Préambule

Nous avons besoin de votre autorisation pour avoir acceés a certains renseignements dans le dossier
médical de «Titre» «Prenom» «Nomy». Veuillez prendre le temps de lire et de comprendre les
renseignements qui suivent. Si vous avez des questions, n’hésitez pas a les poser au chercheur ou a ses
adjoints (voir le numéro de téléphone plus loin, dans la section Personnes-ressources).

But de I’étude : Nous entreprenons une étude a travers le Québec dans le but de revoir les critéres
médicaux utilisés pour poser le diagnostic de cancer de la plevre, en particulier le mésothéliome. Ce
cancer, souvent associ¢é a une exposition a I’amiante, fait 1’objet d’une surveillance particuliére dans
plusieurs pays a travers le monde. L.’étude implique des chercheurs de I’Institut national de santé publique
du Québec, de I’Université McGill et de I’Université de Montréal. Les dossiers de tous les cas de cancer
de la plévre diagnostiqués au Québec en 2001 et en 2002, soit 208 dossiers, font partie de cette étude, dont
20 dossiers des hopitaux du CHUM. Cette étude sera effectuée de 2006 a la fin de 2007.

Votre participation : Nous vous demandons d’autoriser I’hopital & nous faire parvenir du matériel qui a
été utilis€ pour établir le diagnostic de cancer de «Titre» «Prenom» «Nomy, plus précisément des
radiographies, des tomodensitométries (« scans »), des tissus prélevés lors de biopsies ou des lames
histologiques. Ce matériel sera étudi¢ par un pathologiste, un pneumologue et un radiologiste de 1’équipe
de recherche afin de raffiner le diagnostic de cancer de la plévre. Tout ce matériel sera retourné a 1’hopital
a la fin de I’étude et rien d’autre ne vous sera demandé.

Bénéfices : Bien que vous n’ayez pas de bénéfice personnel direct a participer a cette étude, vous
contribuez a améliorer les connaissances sur la fagon dont ce cancer est diagnostiqué au Québec, ce qui
pourra faciliter le suivi de cette maladie dans 1’avenir.

Risques : La participation a cette étude ne comporte aucun risque particulier. Aucune autre information ne
vous sera demandée et nous n’entrerons plus en contact avec vous par la suite.
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Confidentialité : Tout renseignement obtenu au cours de cette étude restera strictement confidentiel. Les
seules personnes qui auront acces au dossier médical et au matériel utilisé pour établir le diagnostic de
«Titre»» «Prenom» «Nom» sont les membres de 1’équipe de recherche (les chercheurs et 2 autres
assistants). Tous les renseignements obtenus du dossier «Titre» «Nom» seront conservés dans un
ordinateur sous clé et protégés par des mots de passe. Le nom de «Titre» «Nom» n’apparaitra sur aucun
rapport. Les résultats seront publiés sous forme de résumé statistique des renseignements obtenus de
’ensemble des participants. A la fin de I’étude, le matériel médical sera retourné a I’hopital et tous les
renseignements personnels seront détruits.

Droit de refus : Votre participation est volontaire. Vous pouvez refuser de participer a 1’étude, sans aucun
préjudice. Les médecins traitants ne seront pas informés de votre décision de participer ou non; seul le
département de pathologie ou d’imagerie médicale seront informés. Donc, vos relations avec les médecins
et ’hopital ne seront aucunement influencées par votre choix de permettre ou non aux départements
concernés de I’hopital de nous envoyer le matériel demandé.

VOUS TROUVEREZ A LA PAGE SUIVANTE LES NOMS ET NUMEROS DE TELEPHONE
DES PERSONNES-RESSOURCES A CONTACTER POUR OBTENIR PLUS DE
RENSEIGNEMENTS

VEUILLEZ LIRE ET SIGNER LES 4 COPIES DE LA FEUILLE DE CONSENTEMENT.
CES 4 COPIES ONT DEJA ETE SIGNEES PAR UN DES CHERCHEURS.

NOUS VOUS PRIONS DE CONSERVER 1 COPIE ET DE RETOURNER LES 3 AUTRES

COPIES DANS L’ENVELOPPE PRE-ADRESSEE ET PRE-AFFRANCHIE CI-INCLUSE.

MERCI DE VOTRE ATTENTION.
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PERSONNES-RESSOURCES

Pour des renseignements supplémentaires au sujet de I’étude, vous pouvez vous adresser aux
personnes suivantes :

Chercheuse principale :
France Labréche, au 514-864-1600, poste 3211
Assistante de recherche :

Madeleine Caron, au 514-864-1600, poste 3240.

Pour tout renseignement concernant vos droits en tant que participant a I’étude, vous pouvez vous
adresser au porte-parole des malades de I’hépital :

Commissaire locale a la qualité des services :
Commissaire locale adjointe : Louise Brunelle, au 514-890-8000, poste 26047 (Notre-Dame).
Commissaire locale : Mich¢le Morin, au 514-890-8000, poste 12761 (Hoétel-Dieu).

Commissaire locale adjointe : Christine Siclait, au 514-890-8000, poste 36366 (Saint-Luc).
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Institut national

de sante publique I II
No. dossier :

‘ R
CENTRE HOSPITALIER DE ;
QUEbec‘ B CHUM  vunversite o monTaEaL «NumSuj»

FORMULAIRE D’INFORMATION ET DE CONSENTEMENT

Titre de ’étude :  Validation du processus diagnostique du mésothéliome de la plévre
Chercheurs : France Labreche, épidémiologiste, Institut national de santé publique
Gaston Ostiguy, pneumologue, Centre hospitalier thoracique du Centre
universitaire de santé McGill
Bruce Case, pathologiste, Hopital général de Montréal du Centre universitaire de
santé McGill
Jean Chalaoui, radiologiste, Centre hospitalier de [ 'université de Montréal
Jack Siemiatycki, épidémiologiste, Université de Montréal
Michel Camus, consultant en épidémiologie
Commanditaire : Ministere de la Santé et des Services sociaux du Québec

Consentement

J’ai lu le présent formulaire qui explique le but de I’étude, ce qu’on me demande d’autoriser ainsi que mes
droits en tant que participant. J’ai eu la possibilité de poser mes questions aux chercheurs par téléphone. Je
consens a participer a I’étude. Ma participation est volontaire et je peux changer d’avis a n’importe quel
moment sans que cette décision n’ait de conséquences sur mes relations avec le personnel soignant de
«Titre» «Prenom» «Nomy. Donc,

0 Je consens a ce que le département de pathologie du CHUM fasse parvenir le matériel pathologique
du dossier de «Titre» «Prenom» «Nom» au Docteur Bruce Case, du laboratoire de pathologie du
Centre universitaire de santé¢ McGill (pavillon Hopital général de Montréal);

U Je consens 4 ce que le département d’imagerie médicale du CHUM fasse parvenir les radiographies

et autres résultats d’imagerie médicale du dossier de «Titre» «Prenom» «Nom» au Docteur Jean
Chalaoui, a I’Institut national de santé publique du Québec.

Je comprends que tout le matériel mentionné ci-haut sera retourné a I’hdpital apres 1’étude.

Lien de parenté avec«Titre» «Prenom» «Nomy Date:

Nom du participant : Signature: X

Nom du témoin (attestant que le formulaire a été signé par le participant) :

Signature: X Date:

VERSO 2>
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Engagement du chercheur

Je certifie qu’on a expliqué au sujet la nature du projet de recherche ainsi que le contenu du présent
formulaire, qu’on a répondu a toutes les questions qu’il/elle a posées et qu’on lui a indiqué qu’il/elle reste
libre de mettre un terme a sa participation a tout moment. Une copie signée du présent formulaire reste en
sa possession.

Nom du chercheur : France Labréche

Signature: X Date:

Copies conformes de ce formulaire avec signatures originales

1 copie:  participant
3 copies : chercheurs et départements hospitaliers

Institut national de santé publique du Québec 57






ANNEXE 4

ANALYSE DE CONCORDANCE






Validation du processus diagnostique du
mésothéliome de la plévre : Québec, 2001-2002

ANALYSE DE CONCORDANCE

Quelques aspects méthodologiques ont été explorés dans le cadre de cette étude. La
reproductibilité des diagnostics établis lors des réunions communes des 3 spécialistes
(diagnostics de consensus) n'a pu étre vérifiée pour 'ensemble de la démarche car les cas
revus en réunions communes étaient facilement «reconnus » par les spécialistes,
probablement parce que leurs réunions étaient rapprochées les unes des autres.

Cependant, un exercice de reproductibilité a d’abord été effectué en soumettant 10 % des
résumés de dossiers étudiés, soit 19 cas, pour une deuxiéme évaluation clinico-radiologique
par le pneumologue et le radiologue. Ces dossiers ont été choisis aléatoirement dans
chaque catégorie diagnostique (selon les 5 catégories utilisées, soit « certain/probable »,
« possible », « improbable », « pas un mésothéliome » ou « impossible a classer ») pour
quatre niveaux de qualité du résumé de dossier: « satisfaisant », « avec résultats de
pathologie manquants », « avec imagerie meédicale manquante » et « avec résultats de
pathologie et imagerie médicale manquants ». Cette facon de faire sous-estime la proportion
des dossiers satisfaisants (21,1 %) puisque la répartition réelle de I'ensemble des résumés
de dossiers selon leur qualité est plutét de 33,7 % de satisfaisants, 20,0 % avec résultats de
pathologie manquants, 33,7 % avec imagerie médicale manquante et 12,7 % avec résultats
de pathologie et imagerie médicale manquants (données non présentées).

Ensuite, une description de l'accord entre le premier diagnostic clinico-radiologique et le
premier diagnostic pathologique est présentée.

Le tableau A4-1 illustre la méthode de calcul des indices de concordance suivants :

« Concordance exacte (somme des cellules a lintérieur de [l'ellipse/nombre total de
dossiers, soit 19);

« Concordance a plus ou moins une catégorie (somme des cellules dans les
rectangles/ 19);

» Concordance des extrémes (somme des cellules a l'intérieur des cercles / ([(Tepe + Terpp)
1 2] + [(Tome + Tomp) / 2]));

Ou: Tepp = Total des cas « certain/probable » selon le diagnostic pathologique
Tepe = Total des cas « certain/probable » selon le diagnostic clinico-radiologique
Tomp = Total des cas « pas un mésothéliome » selon le diagnostic pathologique
Tome = Total des cas « pas un mésothéliome » selon le diagnostic clinico-radiologique
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Tableau A4-1 Méthode de calcul des indices de concordance

Diagnostic pathologique
Pas un Impossible
mésothéliome a classer

Diagnostic clinico-

- ) Certain/probable Possible Improbable
radiologique

Certain/probable

Possible *
Improbable *
Pas un mésothéliome *
Impossible a classer *
Total Teipp Top Tip Tomp Ticp T

<> = Concordance exacte
: = Concordance a plus ou moins une catégorie

O = Concordance des extrémes

Concordance test-retest des diagnostics clinico-radiologiques

Dix-neuf dossiers parmi I'ensemble des cas de cancer de la plévre ont été étudiés a deux
reprises par le pneumologue et le radiologue. Le tableau suivant décrit le type de dossiers
revu en fonction des nouvelles catégories diagnostiques et de leur qualité, telle que jugée
par les 2 spécialistes (selon 4 catégories). Il n'a pas été possible de trouver de cas
« impossible a classer » avec un résumé de dossier de qualité satisfaisante.

Tableau A4-2 Répartition des 19 dossiers revus par le pneumologue et le radiologue
selon la qualité du résumé de dossier et le premier diagnostic clinico-
radiologique

Qualité du résg(r:isésg? Mangque
Satisfaisant paMt;r:I‘::ie r:’:ﬁ:ﬂ:;e pathc_)logit_e et
Premier diagnostic radiologie
Certain/probable 1 1 1 1
Possible 1 1 1 1
Improbable 1 1 1 1
Pas un mésothéliome 1 1 1 1
Impossible a classer - 1 1 1
Nombre total (%) 4 (21,1 %) 5 (26,3 %) 5 (26,3 %) 5 (26,3 %)

62 Institut national de santé publique du Québec



Validation du processus diagnostique du
mésothéliome de la plévre : Québec, 2001-2002

Le tableau A4-3 présente les résultats du test de concordance interne pneumologue-
radiologue. La concordance exacte était de 63,2 % (12/19), la concordance a 1 catégorie
diagnostique pres, de 78,9 % (15/19) et la concordance exacte totale pour les valeurs
extrémes (« méso certain/probable » et « pas un mésothéliome ») est semblable, a 77,8 %
(7/9).

Tableau A4-3 Concordance entre les 1° et 2° diagnostics clinico-radiologiques
donnés pour les 19 dossiers revus par le pnheumologue et le

radiologue
Diagnostic 2
Diagnostic 1 Certain/probable Possible Improbable méslj)e:zéulir:)me Ingassssil;:e Total
Certain/probable 4
Possible 4
Improbable 4
Pas un mésothéliome 4
Impossible a classer 3
Total 7 3 3 3 3 19

<> = Concordance exacte
: = Concordance a plus ou moins une catégorie

O = Concordance des extrémes

Concordance et influence de consensus pathologiste-clinique

La concordance entre le diagnostic clinico-radiologique et le diagnostic pathologique, avant
les sessions de consensus, a été explorée pour les dossiers qui comprenaient soit du
matériel pathologique, soit au moins un rapport de pathologie effectué sur du matériel de
biopsie (tableau A4-4). La concordance exacte était de 64,0 % (98/153) et la concordance a
1 catégorie diagnostique pres, de 88,2 % (135/153), alors que la concordance exacte totale
pour les valeurs extrémes (« méso certain/probable » et « pas un mésothéliome ») se situait
entre ces deux valeurs (78,2 %).

En restreignant cette analyse aux dossiers dont le matériel pathologique était jugé
satisfaisant par le pathologiste, la concordance s’améliorait Iégérement. La concordance
exacte passait a 64,8 %, la concordance a 1 catégorie diagnostique pres, a 90,8 % et la
concordance exacte pour les valeurs extrémes, a 78,6 % (tableau A4-5).
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Tableau A4-4 Concordance entre les diagnostics clinico-radiologique et
pathologique, avant les réunions de consensus - Dossiers

comprenant du matériel pathologique ou un rapport de pathologie,
n=153

Diagnostic pathologique

Diagnostic clinico-

Certain/probable

Pas un Impossible

radiologique Possible Improbable mésothéliome a classer Total
Certain/probable 17 1 0 1 90
Possible 16 15 \\ 2 1 37
Improbable 0 \ 1 \;\ 1 10
Pas un mésothéliome 0 1 Q \ 10
Impossible a classer 1 2 0 0 \3_\ 6
Total 88 39 5 14 7 153

<> = Concordance exacte
: = Concordance a plus ou moins une catégorie

O = Concordance des extrémes

Tableau A4-5 Concordance entre les diagnostics clinico-radiologique et
pathologique, avant les réunions de consensus — Dossiers

comprenant du matériel pathologique ou un rapport de pathologie
satisfaisant, n = 142

Pathologiste

Pneumologue/radiologue

C(e_%bable Possible Improbable mésiatrsméulinome Irngas:sii):e Total
Certain/probable N 1 1 0 0 89
Possible 16 12 2 0 31
Improbable 0 9
Pas un mésothéliome 0 10
Impossible a classer 1 3
Total 88 36 3 14 1 142

o = Concordance exacte

: = Concordance a plus ou moins une catégorie

O = Concordance des extrémes

L’influence respective entre le pathologiste et les deux autres spécialistes est la proportion
de cas pour lesquels le diagnostic pathologique s’est rapproché du diagnostic clinico-
radiologique et la proportion de cas pour lesquels l'inverse s’est produit. Sur les 55 dossiers
pour lesquels il n’y avait pas de concordance entre les deux diagnostics, le diagnostic de
consensus final a été le diagnostic pathologique pour 29 dossiers (53 %), le diagnostic
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clinico-radiologique pour 20 dossiers (36 %) et un diagnostic intermédiaire pour les autres
dossiers (n = 6; 11 %).

Discussion et conclusion

Les dossiers a faire évaluer une seconde fois par le pneumologue et le radiologue ont été
choisis de fagon a représenter I'éventail des qualités de résumés de dossiers disponibles,
c’est-a-dire une égale proportion de dossiers satisfaisants, avec résultats de pathologie
manquants, avec imagerie médicale manquante et avec imagerie meédicale et résultats de
pathologie manquants (voir tableau A4-2). Ces résumés de dossier comportaient donc 21 %
de dossiers satisfaisants pour le pneumologue et le radiologue alors que ce pourcentage
était de 34 % pour I'ensemble des dossiers disponibles : ceci rendait donc un peu plus
difficile qu’en réalité I'exercice de deuxiéme révision. Malgré ceci, les spécialistes ont obtenu
une concordance exacte de 63,2 % pour 'ensemble des dossiers et une concordance exacte
de 77,8 % pour les deux catégories diagnostiques extrémes (« certain/probable » et « pas un
mésothéliome »). Nous n’avons pas trouvé de chiffres correspondants a une concordance
clinico-radiologique dans la littérature. Cependant, Spirtas a rapporté des données de
concordance test-retest, avec un nombre beaucoup plus important de cas, et des
corrélations de Spearman allant de 0,20 a 0,72 entre 3 pathologistes ayant revu 75 cas une
deuxiéme fois [Spirtas et al., 1986].

La concordance entre le diagnostic clinico-radiologique et le diagnostic pathologique avant
les sessions de consensus donne des chiffres comparables, avec 64,0 % de concordance
exacte et 78,2 % de concordance pour les catégories diagnostiques extrémes.

Finalement, il est intéressant de noter que lors des sessions de consensus ou les
3 médecins spécialistes discutaient des dossiers pour lesquels il n'y avait pas de
concordance exacte, dans un peu plus du tiers des cas le diagnostic de consensus final a
été le diagnostic clinico-radiologique initial et dans 11 % des cas un diagnostic intermédiaire
entre les diagnostics pathologique et clinico-radiologique initiaux. Ceci met en évidence
'importance de la clinique et est en accord avec les recommandations de la société
britannique de pneumologie pour le mésothéliome, soit de toujours interpréter le matériel
pathologique en tenant compte de ['histoire clinique, des résultats d’examens et de
I'apparence radiologique [British Thoracic Society Standards of Care Committee, 2007].
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