
Contraception hormonaleContraception hormonale 
et cancerset cancers

« Docteur je ne veux pas de la pilule« Docteur, je ne veux pas de la pilule, 
elle va me donner le cancer! »elle va me donne le cance !

Sylvie Mesrine

Contraception hormonale et cancers 

Problèmes méthodologiques:

− biais de sélection, biais de rappel dans les études cas-, pp
témoin, biais de dépistage

− latence pour l’apparition des cancers durée nécessairelatence pour l apparition des cancers, durée nécessaire 
du suivi;

faible incidence des cancers à l’âge de la contraception− faible incidence des cancers à l’âge de la contraception

– variation des formulations œstroprogestatives et des 
h bi d d’ ili i d lhabitudes d’utilisation dans le temps



Contraception combinée, cancers du colon et du foie 

Cancer du colon

Méta-analyse Fernandez 2001, 8 études cas-contrôle, 4 de cohorte

RR: 0,82 (95% CI: 0,74–0,92)

RR : 0,46 (95% CI: 0,30–0,71) si utilisation depuis moins de 10 ans

Cancer du foie

Méta-analyse Maheswari  2007 12 études cas-contrôles  

OR  : 1,57 (95% CI : 0,96–2,54), peut-être augmenté si durée >5 ans

RR de cancer de l’endocol selon la durée et 
le délai depuis l’arrêt de la contraception oralele délai depuis l arrêt de la contraception orale

P trend délai =0,1

P trend délai < 0,0001

16573 femmes avec cancer du col et 35 509 femmes sans, 24 études

Intern Coll Epidemiol Studies Cervical Cancers, Lancet, 2007, 370, 1609-1621

,



RR de cancer de l’endomètre selon 
la durée d’utilisation de la contraception combinéep
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RR de cancer de l’endomètre en fonction du délai
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RR de cancer de l’ovaire par durée de prise et temps écoulé depuis 
l’arrêt de la contraception oralep

RR stratifié par étude, âge, parité et hystérectomie, p g p y

45 études incluant 23 257 cas et 87 303 contrôles

Collaborative Group on Epidemiological Studies of Ovarian Cancer, Lancet, 2008, 371, 303-314 

RR de cancer de l’ovaire selon durée de prise et 
âge de début de la contraception oraleâge de début de la contraception orale

RR stratifié par étude âge parité et hystérectomie 45 études incluant 23 257 cas et 87 303 contrôles

Collaborative Group on Epidemiological Studies of Ovarian Cancer, Lancet, 2008, 371, 303-314 

RR stratifié par étude, âge, parité et hystérectomie, 45 études incluant 23 257 cas et 87 303 contrôles



RR de cancer de l’ovaire selon le temps depuis l’arrêt et 
la décennie de prise (≈ dose) de contraception oralep ( ) p

ifié é â i é é i 4 é i 23 2 8 303 ô

Collaborative Group on Epidemiological Studies of Ovarian Cancer, Lancet, 2008, 371, 303-314 

RR stratifié par étude, âge, parité et hystérectomie, 45 études incluant 23 257 cas et 87 303 contrôles

Incidence et mortalité cumulative par cancer de l’ovaire dans des pays 
à forte incidence, selon la durée de prise de la contraception orale

Collaborative Group on Epidemiological Studies of Ovarian Cancer, Lancet, 2008, 371, 303-314 

45 études incluant 23 257 cas et 87 303 contrôles



RR de cancer du sein selon la prise de contraception orale
54 études de cohorte ou cas-témoin 53 297 cancers 100 239 témoins54 études de cohorte ou cas-témoin, 53 297 cancers, 100 239 témoins
RR stratifié par étude, âge au dg, parité, âge 1ère naissance, âge fin fécondité

Après prise en compte du délai 
depuis l’arrêt pas de variation du

RR: 1,24 en cours de prise
ê depuis l arrêt, pas de variation du 

RR selon:
-la durée depuis la 1ère prise 

se normalise après l’arrêt

- la durée d'utilisation  
- les ATCD familiaux,
- le morphotypele morphotype, 
- la prise d'alcool, 
- la prise avant ou 

è l 1è
P trend<0,00001

après la 1ère grossesse
,

Coll Group, Lancet, 1996, 347, 1713-1727

RR de cancer selon le délai depuis l’arrêt et 
l’âge de début de la contraception oralel âge de début de la contraception orale

(p heter=0,005)

(p heter=0,006)

Coll Group, Lancet, 1996, 347, 1713-1727



RR de cancer selon l’âge au diagnostic et la durée de prise du CO

Coll Group, Lancet, 1996, 347, 1713-1727

RR de cancer selon l’âge de prise de la contraception 

1073 cas de cancers du sein diagnostiqués avant 40 ans entre 1996 et 
1998 (peu entre 1992 et 1996) et 815 contrôles

Milne, Cancer Epid Biom Prev, 2005, 14, 350-356

(p )



RR de cancer du sein selon la prise de contraception orale
54 études de cohorte ou cas-témoin 53 297 cancers 100 239 témoins54 études de cohorte ou cas-témoin, 53 297 cancers, 100 239 témoins
RR stratifié par étude, âge au dg, parité, âge 1ère naissance, âge fin fécondité

RR: 1,24 en cours de prise
li è l’ êse normalise après l’arrêt

P trend<0,00001,

Coll Group, Lancet, 1996, 347, 1713-1727

RR de cancer en post-ménopause selon le temps depuis la 
première prise et la durée de la contraceptionpremière prise et la durée de la contraception

P trend délai depuis 1ère utilisation = 0,01

Dumeaux, Cancer Causes Control, 2005, 16, 537-544
E3N: 68 670 femmes post-ménopausées de 40 à 64 ans incluses en 1990 (nées entre 1925 et 1950)



RR de cancer du sein selon le délai depuis l’arrêt et la 
dose d’œstrogènes du contraceptifdose d œstrogènes du contraceptif

P trend NS

P trend NS

P trend=0,04

Coll Group, Lancet, 1996, 347, 1713-1727

RR de cancer du sein et extension en fonction du délai 
depuis la dernière prise de contraception oraledepuis la dernière prise de contraception orale

Effet biologiqueffet biologique

Ou dépistage plusOu dépistage plus 
précoce?

Coll Group, Lancet, 1996, 347, 1713-1727



RR de cancer du sein et extension en fonction du délai 
depuis la dernière prise de contraception oraledepuis la dernière prise de contraception orale

Tous cancers Localisés au sein Métastatiques

P trend dose=0,04 P trend dose=0,002

Coll Group, Lancet, 1996, 347, 1713-1727

Conclusion:  
cancer du sein et contraception oralecancer du sein et contraception orale

- légère augmentation du RR de cancer du sein pendant la prise 
de pilule
- de bon pronostic
-sans augmentation de la mortalité
- une nouvelle méta-analyse incluant des données plus récentes 
est urgente



RR de cancer du sein et progestatifs en préménopause

E3N 73 664 f i l 1990 40 64 i d if è 40E3N: 73 664 femmes incluses en 1990, entre 40 et 64 ans, prise de progestatifs après 40 
ans,  2390 cancers du sein diagnostiqués après l’inclusion

Fabre, Br J Cancer, 2007, 96, 841-844

LNG-DIU et risque de cancer du sein
T d d’ è i d 17 000 f fi l d i LNG DIU éTaux de cancers d’après registres de 17 000 femmes finlandaises sous LNG-DIU, comparés 
aux taux moyens finlandais

Backman, Ob Gyn, 2005, 106, 813-817



LNG-DIU après cancer du sein

C h é i d f d i i i 2 8Cohorte rétrospective de femmes avec cancer du sein, suivi moyen 2,8 ans: 

120 contrôle sans LNG DIU Courbes de survie

HR récidive: 

3,39(CI 95% 1,01-11,35)
HR récidive des 2 sous groupes: 

1,86 (CI 95% 0,86-4,00)

é i iHR récidive DIU post-dg: 

1,48 (CI 95% 0,62-3,49)

38 femmes sous LNG DIU au dg non retiré79 femmes sous LNG DIU après le cancer, 
dt 41 insérés après le dg

Trinh, Fertil Steril, 2008, 90, 17-22

Incidence par âge de cancers en France (2005)

taux pour 100 000 personnes-années chez la femme

INVS



Mortalité par âge des cancers en France (2005)

taux pour 100 000 personnes-années chez la femme

INVS

RR de cancers selon la durée 
de la  contraception œstroprogestative

17032 femmes recrutées de 25 à 39 ans entre 1968 et 1974, données contraceptives actualisées 
jusqu’à 45 ans, données de morbidité  jusqu’en 2004 (55 à 75 ans)   (Angleterre, Ecosse)

Vessey, Br J Cancer, 2006, 95, 385-389 

Oxford-Family 
Planning Association 



Cancers estimés en plus ou en moins (USA, 1995-97)
pour 1000 femmes blanches de 20 à 59 ans sous OPp

Hypothèses

Burkman, Am J Ob Gyn, 2004, 190, S5-S22

Conclusion:

• La méta-analyse sur le cancer du sein est trop 
ancienne

• Il faudrait des études considérant l’incidence et laIl faudrait des études considérant l incidence et la 
mortalité cumulée de 20 à 75 ans pour conclure

• Les données sont globalement rassurantes




