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Editorial
Vers une surveillance a la hauteur de I'enjeu
Towards challenging surveillance

Guy Launoy, président du Réseau francais des registres de cancers (Francim), ERI3 Inserm « Cancers et populations », Centre hospitalier universitaire de Caen

« Globalement sur la période 1998-2002, les cancers sont annuellement responsables de 87 000 déceés chez les hommes et 57 000 chez
les femmes » nous rappellent L. Chérié-Challine et coll dans ce numéro thématique du BEH. C'est dire combien, malgré les progres réalisés
en matiere de diagnostic et de traitements, les pathologies cancéreuses pesent toujours lourdement sur la santé publique de notre pays.
C'est dire aussi I'impérative nécessité de disposer d'informations fiables et précises sur leurs caractéristiques épidémiologiques, leurs
pronostics et leurs évolutions. Les articles qui composent ce numéro permettent de prendre la mesure du chemin parcouru en la matiére
durant ces dix derniéres années grace a la coordination des différents acteurs impliqués dans le recueil des données et leur valorisation
(CépiDC, réseau Francim des registres de cancers, InVS, Hospices civils de Lyon). La France dispose désormais d'une banque vivante de
données sur I'épidémiologie des cancers comprenant prés de 250 000 enregistrements, dont plus de 200 000 avec des données de survie
exploitables, sans cesse enrichie par les nouvelles données collectées dans plus de 20 départements francais par les registres de cancer
du réseau Francim. Cette banque de données nationale a déja permis une analyse détaillée de I'estimation de I'incidence nationale des
cancers en France entre 1978 et 2000 disponible sur le site de I'InVS. Elle a également permis la production d'estimations régionales
d'incidence mises a disposition sur le site de la Fédération nationale des observatoires régionaux de santé (Fnors). Les estimations
nationales ont été publiées, en 2003, dans la Revue d'épidémiologie et de santé publique et résumées dans le premier numéro thématique
du BEH sur la surveillance des cancers [1,2]. Des nouvelles estimations d'incidence pour 2005 seront prochainement disponibles.

Bien entendu, les estimations nationales produites a partir des chiffres observés dans une dizaine de départements francais présentent
des limites. Certains problémes de classification et de codification rendent difficile la production de chiffres précis pour certaines
localisations, comme le systéme nerveux central et les hémopathies malignes. Certains cancers comme les cancers du col et du corps
utérin posent des problemes spécifiques lors de la production des estimations nationales d'incidence reposant sur la mortalité. En effet,
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comme le note F. Suzan et coll dans ce numéro, la proportion de « cancer de I'utérus, sans autre information (SAI) » parmi les certificats
de décés mentionnant un cancer de I'utérus est d'environ 60 % en France. Dans cette étude utilisant les données d'incidence du registre
des cancers gynécologiques de Cote-d'Or, les auteurs montrent que les déces par « cancer de I'utérus, SAI » se répartissent en fait de
fagon presque égale en cancer du col et du corps de I'utérus.

Une deuxieme limite de ces estimations tient a I'absence de couverture exhaustive du territoire national par les registres de cancer. Ainsi,
C. Caserio-Schonemann et L. Chérié-Challine décrivent dans ce BEH un systeme multi sources de surveillance épidémiologique nationale des
cancers. L'intérét d'un tel dispositif achevé et opérationnel est évident. Il s"agit d'un projet associant les anatomo-cytopathologistes, la Caisse
nationale d'assurance maladie des travailleurs salariés, les Directions régionales des affaires sanitaires et sociales et I'IlFR69 de I'Institut national
de la santé et la recherche médicale. Comme tous les systemes d‘information reposant sur des partenaires institutionnels et libéraux dans un
systéme peu contraint, son succes sera fortement dépendant des modalités qui permettront d'assurer la participation constante des partenaires
libéraux dans la communication de données exhaustives, standardisées et précises. Les résultats du test impliquant les huit structures d'anatomo-
cytopathologistes volontaires autour du cancer de la thyroide, est attendu avec impatience.

Au-dela de la connaissance de I'incidence des cancers et de leur tendance, I'observation des cancers repose également sur la connaissance
de leur prévalence et de leur pronostic. Dans les mois qui viennent, plusieurs publications scientifiques réalisées a partir de |'analyse des données
de la base nationale Francim vont documenter de maniére précise la survie des cancers en France. Dans ce numéro, N. Bossard et coll rapportent
de maniére synthétique les résultats principaux de cette analyse. Entre autres informations originales, cette synthése renseigne sur I'évolution
de I'excés de mortalité di aux cancers au cours du temps, fournissant ainsi des bases rationnelles et justes au calcul des primes d'assurance.
L'article d'E. Desandes et coll. permet d'affiner ces connaissances pour les adolescents chez lesquels on constate pour plusieurs localisations
une survie moins bonne que chez les enfants. L'article de X. Troussard permet quant a lui de documenter trés précisément la grande variabilité
de la survie des patients atteints d'hémopathies malignes dans les ages tardifs de la vie entre les extrémes représentés par la maladie de Hodgkin
et la leucémie aiglie myéloblastique.

La base nationale de données sur l'incidence et la survie des cancers va continuer a s'enrichir. La valorisation de ces données est un enjeu
considérable pour I'amélioration de la connaissance et du contréle des cancers dans les années a venir. C'est le devoir des institutions nationales
en charge de I'observation des cancers, de leur dépistage et de leur prise en charge, I'Institut de la veille sanitaire et I'Institut national du cancer,
comme c'est celui du réseau Francim d'assurer I'optimisation du recueil et de I'utilisation de ces données. La gestion intelligente de cette base
nationale dans les années qui viennent permettra non seulement de connaitre et de surveiller I'évolution de I'incidence et de la survie des
cancers mais aussi d'obtenir des informations précieuses sur les conditions et les modalités du diagnostic et du traitement des cancers en France.

Références
[1] Remontet L et al. Cancer Incidence and mortality in France over the period 1978-2000. Rev Epidemiol Sante Publ. 2003; 51:3-30.

[2] Remontet L et al. Estimations nationales : tendances de I'incidence et de la mortalité par cancer en France entre 1978 et 2000. Bull Epidemiol Hebd. 2003;
41-42:190-3.
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Résumé /Abstract

Introduction - Cet article rapporte quelques résultats de la premiere
étude de survie portant sur I'ensemble des données des registres de cancers
du réseau Francim.

Matériel et méthodes — Les données de 205 562 cas enregistrés entre
1989 et 1997 ont été analysées. La survie relative a été estimée en modé-
lisant le taux de mortalité supplémentaire lié au cancer, pour 46 localisa-
tions.

Résultats — La survie relative a cinq ans standardisée pour I'age était la
suivante : 84 % pour le cancer du sein, 77 % pour le cancer de la prostate, et,
chez 'homme et la femme respectivement, 55 et 57 % pour le cancer du
colon, 12 et 16 % pour le cancer du poumon. Un age avancé au diagnostic
s’accompagnait généralement d’'une mortalité en exces plus importante que

Survival of cancer patients in France: the population-
based “Francim Study”

Introduction — We present here the main results of the first population-based
survival study involving all the French cancer registries of the Francim network.
Material and methods — Survival data on 205 562 cancer cases regis-
tered between 1989 and 1997 were analyzed. The relative survival was
estimated using an excess mortality rate model for 46 cancer sites.

Results — The age-standardized five-year relative survivals for breast and
prostate cancers were 84% and 77%, respectively. The corresponding results
were 55% and 57% for colon cancer, and 12% and 16% for lung cancer, in
men and women, respectively. For most cancer sites, the excess mortality rate
increased with age at diagnosis, but this effect was often limited to the first

celle observée chez les sujets jeunes. Cet effet s'observait souvent au cours
de la premiere année suivant le diagnostic et beaucoup moins au-dela. Pour
certaines localisations, le pronostic était meilleur chez la femme, parfois de
facon importante. Enfin, pour certains cancers, les cas les plus récents
avaient un meilleur pronostic.

Conclusion - Les procédures élaborées grace a cette premiere étude du
réseau Francim permettent une mise a jour réguliere des résultats. Un
nouvel outil de surveillance épidémiologique du cancer est désormais
disponible en France.
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year after diagnosis. For some cancer sites, women had much better survivals
than men. In addition, for some tumour types, more recently diagnosed
tumours were of better prognosis.

Conclusion — Regular updates of the above-presented results can now be
performed using the methodological and statistical procedures designed for
this first survival “Francim study”. An interesting tool for epidemiological
surveillance, health system performance evaluation, and preventive or thera-
peutic research is now available in France.
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Introduction

Le réseau Francim a mis en ceuvre un observa-
toire des pathologies cancéreuses en France, per-
mettant de fournir les éléments nécessaires a
une organisation efficace de prise en charge de
ces cancers. Ce réseau fournit les données d'in-
cidence des cancers en France grace a l'activité
d'enregistrement de plus de 20 registres dépar-
tementaux [1]. L'ensemble des données d'inci-
dence est centralisée dans une base commune
située aux Hospices civils de Lyon (HCL) et admi-
nistrée depuis 2005 sous la triple collaboration
Réseau Francim-HCL-InVS.

Les études de survie basées sur des données de
registres sont essentielles pour une meilleure
connaissance de |'épidémiologie du cancer et de
son impact sur la santé publique. Pour I'Europe, il
est habituel de considérer comme étude de réfé-
rence le projet EUROCARE [2], qui tient a jour une
base de données de plus de six millions de cas de
cancers diagnostiqués depuis 1979 dans 22 pays
européens. Pour la France, un certain nombre d'étu-
des ont été publiées [3-6] — références non exhaus-
tives — sans jamais regrouper |'ensemble des don-
nées disponibles au sein du réseau Francim.

Nous rapportons ici quelques résultats de la pre-
miére étude de survie portant sur tous les cas de
cancer enregistrés par les registres du réseau pour
la période 1989-1997 [7]. Cette étude est le fruit
de la collaboration de tous les chercheurs du réseau
Francim qui ont effectué une mise a jour du statut
vital des patients selon une procédure standardi-
sée et ont interprété I'ensemble des résultats. Ces
derniers ont été produits selon une méthodologie
statistique développée par le service de biostatisti-
que des Hospices civils de Lyon. Cette étude a pu
étre menée grace au soutien financier de la Ligue
nationale de lutte contre le cancer.

Matériel et méthodes

Tous les cas de cancer diagnostiqués chez des
patients agés de plus de 15 ans et enregistrés entre
1989 et 1997 par les 15 registres départementaux
participant a I'étude ont été inclus, portant I'effec-
tif analysé a 205 562 tumeurs. Quarante-six locali-
sations ont été définies selon la classification CIMO2
(Classification internationale des maladies — Onco-
logie — 2¢ révision).

La date de point a été fixée au 1°" janvier 2002 et
la recherche du statut vital a cette date faisait appel
en premiéere intention a deux procédures qualitati-
vement équivalentes : I'enquéte auprés de la mai-
rie de naissance et l'interrogation du « Répertoire
national d'identification des personnes physiques »
(RNIPP). D'autres sources utilisables en seconde
intention ont été autorisées (mairies de résidence
pour les communes de petite taille, caisses d'Assu-
rance maladie, dossier médical) a la condition d’en
attendre une certaine fiabilité, ce qui dépendait des
conditions locales. Le registre du Haut-Rhin a effec-
tué le recueil du statut vital en utilisant le fichier
domiciliaire, encore maintenu a jour. Les sujets per-
dus de vue étaient ceux dont la date de dernieres
nouvelles était antérieure a la date de point; les

patients survivant au-dela ont été censurés a cette
date. L'objectif global de I'ensemble de la procé-
dure était d'obtenir le pourcentage de perdus de
vue le plus faible possible afin de minimiser le biais
potentiellement introduit par leur présence dans
I'analyse. Ce pourcentage était de 4 %.

Les études de survie a partir de données de popu-
lation fournissent classiquement des résultats en
terme de survie relative. La survie relative per-
met d'estimer la survie nette, c'est-a-dire celle
que |'on observerait en I'absence des causes de
décés non liées au cancer étudié. La méthode
utilisée fait appel a I'estimation du taux de mor-
talité supplémentaire, lié directement ou indirec-
tement au cancer, qui vient s'ajouter au taux de
mortalité attendu (pour un age, un sexe, un
département, et une année donnés — taux fourni
par I'Institut national de la statistique et des étu-
des économiques) pour constituer le taux de mor-
talité observé dans I'étude. Ce taux de mortalité
supplémentaire (exprimé en nombre de déces
par personne-année) a été estimé selon une
approche modifiée du modéle log linéaire a taux
proportionnel d'Estéve et al [8]. Il a été modé-
lisé par une fonction continue paramétrique du
temps, au sein des différentes classes d'age, par
période de diagnostic et par sexe. La survie rela-
tive au temps t, notée S(t), a été calculée a par-
tir de la relation classique S(t)=exp(-A(t)), ou
A(t) est le taux cumulé de mortalité en exces.
Les estimations de survie relative ainsi obtenues
ont été ensuite standardisées pour I'age (popu-
lation type EUROCARE 3). L'impact pronostique
de I'age au diagnostic, du sexe et de I'année de
diagnostic, a été estimé en terme de taux relatif
grace a I'approche multivariée du méme modele,
avec ajustement sur le département. Les varia-
bles quantitatives (année de diagnostic et age
au diagnostic) ont été introduites comme varia-
bles continues. L'écart a la linéarité de I'effet de
I'dge au diagnostic a été étudié (spline cubique
de régression) ainsi que la variation de cet effet
selon le temps écoulé depuis le diagnostic (hypo-
thése de non-proportionnalité). La méthode est
rapportée en détails dans Iarticle de Remontet
et al [9].

Résultats

La figure 1 présente la survie relative a cing ans,
standardisée pour I'age, chez I'nomme et chez la
femme, pour chaque localisation. Pour un certain
nombre de cancers, nous présentons |'évolution du
taux de mortalité supplémentaire selon le temps
écoulé depuis le diagnostic (figure 2), ainsi que
I'effet de I'age au diagnostic (figure 3), du sexe
(tableau 1) et de I'année du diagnostic (tableau 2).
Des résultats plus complets sont rapportés dans
la publication originale [7] et dans un ouvrage a
paraitre aux éditions Springer [10].

Parmi les cancers féminins, les cancers du sein
et du corps utérin ont un bon pronostic avec des
survies relatives a cinq ans standardisées pour
I'age de 84 % et 74 % respectivement. La survie
a 5 ans du cancer du col utérin est de 70 %, celle

du cancer de I'ovaire de 40 % (figure 1b). Parmi
les cancers masculins, le cancer du testicule est
bien connu pour son excellent pronostic et la
survie relative a cing ans atteint 95 %. Pour le
cancer de la prostate, le plus fréquent chez
I'homme, la survie a cinq ans est de 77 %
(figure 1a). Pour les cancers du colon et du rec-
tum, la survie a cing ans est estimée a 55 et
54 %, respectivement, chez I'homme et a 57 et
58 %, respectivement, chez la femme. Le cancer
du poumon reste de pronostic sombre : la survie
a cing ans ne dépasse pas 12 % chez I'homme
et 16 % chez la femme. Il faut noter I'excellent
pronostic du cancer de la thyroide, du mélanome
de la peau et de la maladie de Hodgkin (figures 1a
et 1b).

Le profil d'évolution de la mortalité en excés avec
le temps écoulé depuis le diagnostic est évidem-
ment trés variable selon la localisation tumorale.
Ceci est illustré dans la figure 2a qui oppose des

Tableau 1 Impact pronostique du sexe sur le
taux de mortalité supplémentaire : taux rela-
tif et intervalle de confiance [IC] a 95 %

Table 1 Prognostic impact of sex on the excess
mortality rate: relative rates and 95% confi-
dence intervals [CI]

Localisation Effet du sexe
Taux relatif®
[1C 95 %]

Thyroide 0,60 [0,45-0,82]°
Mélanome de la peau 0,60 [0,50-0,73]°
Téte et cou 0,65 [0,60-0,72]"
Leucémie lymphoide chronique 0,69 [0,53-0,89]
Lymphome hodgkinien 0,70 [0,51-0,98]°
Leucémie lymphoide aigue 0,75 [0,57-0,99]
Estomac 0,82 [0,78-0,88]"
Lymphome malin non hodgkinien | 0,83 [0,77-0,90]°
Poumon 0,87 [0,83-0,91°
Myelome 0,88 [0,78-1,00]°
Rein 0,90 [0,81-1,00]
Célon-rectum 0,90 [0,87-0,93]"

a Femmes versus hommes
bp < 0,001

c p<0,05

Tableau 2 Impact pronostique de I'année de
diagnostic sur le taux de mortalité supplémen-
taire : taux relatif et intervalle de confiance a
95 % [/ Table 2 Prognostic impact of year of

diagnosis on the excess mortality rate: relative
rates and 95% confidence intervals [CI]

0,92 [0,87-0,97°
0,93 [0,91-0,95[°

Thyroide
Prostate

Sein 0,96 [0,95-0,97]
Mélanome de la peau 0,97 [0,93-1,00]
Célon-rectum 0,99 [0,98-0,99]
Poumon 1,00 [0,99-1,01]
Col utérin 1,01 [0,98-1,04]

a Pour une variation d'une année (pour le cancer de la thyroide
par exemple, le taux de mortalité supplémentaire pour un cas
diagnostiqué en 1990 est 0.92 fois celui d'un cas diagnostiqué en
1989 — le taux de mortalité supplémentaire pour un cas

diagnostiqué en 1995 est 0,926 fois celui d'un cas diagnostiqué
en 1989)

bp<0,05

cp<0,001
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Figure 1a Survie relative a 5 ans standardisée
pour I'age, chez I'homme

Figure la Age-standardized five-year relative
survival in men
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* Non standardisée pour |'age (instabilité des estimations liée a
un nombre trop faible de cas et/ou de décés)
** LLC : Leucémie lymphoide chronique / LMC : Leucémie myé-

loide chronique / LLA : Leucémie aigué lymphoblastique /LMA :
Leucémie aigué myéloblastique / LMNH : Lymphome malin non
hodgkinien.

localisations avec un niveau de mortalité en excés
peu élevé durant la premiére année (sein, testicule)
au cancer du poumon pour lequel ce taux est trés
élevé pendant les deux a trois années qui suivent
le diagnostic (changement d'échelle du taux en
ordonnée). Une décroissance du taux de mortalité
en exces avec le temps est observée pour la majo-
rité des cancers ; dans certains cas, il atteint des
valeurs trés faibles. Pour le cancer du sein cepen-
dant, I'excés de mortalité ne semble pas décroitre
aussi nettement et cela mériterait d'étre étudié en
prenant en compte d'autres variables pronostiques,
non disponibles dans le cadre de cette étude.

L'évolution de la mortalité en exces variait égale-
ment selon I'4ge, ce qui est illustré pour le cancer
du cdlon et du rectum ou I'importante mortalité en
excés observée durant la premiére année de diag-
nostic chez les sujets agés, n'est pas retrouvée chez

Figure 1b Survie relative a 5 ans standardisée
pour I'age, chez la femme

Figure 1b Age-standardized five-year relative
survival in women
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* Non standardisée pour |'age (instabilité des estimations liée a
un nombre trop faible de cas et/ou de décés)
** LLC : Leucémie lymphoide chronique / LMC : Leucémie myé-

loide chronique / LLA : Leucémie aigué lymphoblastique /LMA :
Leucémie aigué myéloblastique / LMNH : Lymphome malin non
hodgkinien

les sujets jeunes (figure 2b). Ces éléments sont a
interpréter en fonction des différences de prise en
charge thérapeutique et/ou des conséquences de
celle-ci.

L'effet de I'dge au diagnostic est trés variable en
fonction des localisations. Les patients d'age élevé
au moment du diagnostic ont habituellement un
pronostic moins favorable que les patients plus
jeunes. Cet effet n'est pas toujours linéaire et ceci
est illustré dans les figures 3a et 3b qui montrent
comment le taux relatif varie en fonction de I'age
(la référence étant I'age moyen pour le cancer consi-
déré). Pour le cancer de I'ovaire, un age au diag-
nostic égal a 45 ans est associé a une réduction du
taux de mortalité de 50 % par rapport a un age au
diagnostic de 63 ans. Pour le cancer du cdlon, le
méme écart d'age a trés peu d'impact sur le taux
de mortalité en exces, le taux relatif étant proche

Figure 2a Evolution du taux de mortalité en excés jusqu‘a 5 ans aprés le diagnostic pour le cancer
du sein, du testicule, du poumon (tous ages confondus). Pour ce dernier, I'échelle de I'axe des
ordonnées est différente (pour attirer I'attention du lecteur sur ce point, les niveaux 0,25, 1 et 2
ont été mis en valeur par un trait en caractére gras)

Figure 2b Change in the excess mortality rate over 5 years following diagnosis of breast cancer, testis
cancer, and lung cancer (all ages). The scale of the y-axis of the latter graph is adapted. Values 0.25,

1, and 2 are highlighted with dashed lines

de 1 jusqu'a I'age de 70 ans, &ge a partir duquel
ce taux augmente. Un profil particulier est observé
pour les cancers du sein et de la prostate avec un
surcroit de mortalité en exces chez les patients les
plus jeunes. Il faut cependant noter que I'effet de
I'age, tel que montré dans les figures 3a et 3b, est
issu d'un modéele supposant que le taux relatif est
constant selon que I'on se situe immédiatement
apres le diagnostic ou a distance de celui-ci. Les
figures 4a et 4b représentent |'effet de I'dge en
fonction du temps écoulé depuis le diagnostic (il
s'agit en fait de la figure 3 représentée pour diffé-
rents temps : trois mois, un an, trois et cinq ans
apres le diagnostic). Il est intéressant de noter que
I'effet de I'age est surtout marqué dans I'année qui
suit le diagnostic et ceci est illustré pour le cancer
de 'ovaire. Il n'en est pas de méme pour le cancer
du sein ot I'on note méme une inversion de la
courbe selon que I'on se situe trois mois ou cing
ans apres le diagnostic : a trois mois, la mortalité
supplémentaire est plus élevée chez les femmes
agées que chez les femmes les plus jeunes, alors
qu'a cing ans c'est I'inverse qui est observé.

Pour la grande majorité des localisations, nos résul-
tats indiquent que les femmes présentent une meil-
leure survie que les hommes. Le tableau 1 montre
un ensemble de localisations pour lesquelles le taux
relatif (femmes versus hommes) est significative-
ment inférieur a 1. On peut voir que, pour certaines
localisations, la réduction de mortalité peut attein-
dre 35 a 40 % (cancers de la téte et du cou, cancer
de la thyroide, mélanome de la peau). Notons au
passage, que ces réductions portent sur le taux de
mortalité en excés et qu'elles ne doivent pas étre
appliquées directement a la probabilité de survie.
Ainsi, un taux relatif de 0,6 dans le cas du cancer
de la thyroide fait passer la survie relative a cinq
ans de 82 % chez I'homme a 89 % (0,89=0,82°%)
chez la femme — alors que dans le cas des cancers
de la téte et du cou, les chiffres correspondants sont
de 32 % et 48 % (0,48=0,32°%), respectivement.
Pour certains cancers, le taux de mortalité en exces
était plus faible pour les cas les plus récemment
diagnostiqués (tableau 2).

Discussion — Conclusion

Ces estimations de survie fournies a partir de
données de population viennent utilement
compléter celles des études cliniques ou des séries
hospitalieres. Elles viennent également compléter

Figure 2b Evolution du taux de mortalité en excés
jusqu’a 5 ans apres le diagnostic pour le
cancer du colon-rectum chez les sujets jeunes
(15-45 ans) et agés (> 75 ans)

Figure 2b Change in the excess mortality rate
over 5 years following diagnosis of colorectal
cancer in young and elderly subjects (15-45
and > 75 years, respectively)

Sein Testicule Poumon Colon et Rectum : 15-45 ans Colon et Rectum : 75 ans et plus
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Figure 3a Taux relatif de mortalité en fonction de
I'age au diagnostic pour le cancer de l'ovaire et
du cdlon-rectum (la référence est I'age moyen de
diagnostic pour chaque cancer)

Figure 3a Relative mortality rate according to the
age at diagnosis for ovary and colorectal cancers
(the reference for each site is the mean age at
diagnosis)
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les données épidémiologiques francaises qui, jus-
que la, n'étaient disponibles a grande échelle que
pour l'incidence et contribuent ainsi a une meil-
leure connaissance de la nature et de I'ampleur
de ce probléeme de santé publique. Cette étude
fournit également des informations sur I'impact
pronostique du sexe, de |'age au diagnostic, et
de I'année de diagnostic. Pour quelques localisa-
tions cancéreuses, les cas les plus récents avaient
un meilleur pronostic. L'effet du dépistage, indivi-
duel ou organisé, a probablement un impact
important pour certaines d’entre elles. L'amélio-
ration du pronostic du cancer du c6lon apparait
de faible amplitude dans notre étude. Cela est
probablement lié a la période de diagnostic étu-
diée, qui ne débutait qu’en 1989 et qui ne pou-
vait pas rendre compte des améliorations nota-
bles de la prise en charge chirurgicale de ce cancer
observées dans les années 1980 [3]. Le résultat
observé pour le cancer du col utérin, bien que
non significatif, va dans le sens de publications
antérieures [11] qui présentent des survies relati-
ves plus basses pour les cas les plus récents : ceci
peut s'expliquer par un glissement dans le temps
des caractéristiques des cas enregistrés vers des
cancers plus graves, le dépistage éliminant cer-

Figure 4a Taux relatif de mortalité (la référence est I'age moyen au diagnos-
tic) en fonction de I'dge au diagnostic, a différents temps depuis le diag-
nostic : 3 mois, 1 an, 3 ans, 5 ans — exemple du cancer de I'ovaire

Figure 4a Relative mortality rate according to the age at diagnosis at diffe-
rent time points after diagnosis: 3 months, 1 year, 3 years, and 5 years (the

reference is the mean age at diagnosis) - ovary cancer

Taux relatif de mortalité

Figure 3b Taux relatif de mortalité en fonction
de I'age au diagnostic pour le cancer du sein
et de la prostate (la référence est I'age moyen
de diagnostic pour chaque cancer)

Figure 3b Relative mortality rate according to
the age at diagnosis for breast and prostate
cancers (the reference for each site is the mean
age at diagnosis)

Taux relatif de mortalité en fonction
de I'age au diagnostic

5,0 10,0
5,0 10,0

Taux relatif

05 1,0
Taux relatif

05 1,0

Age moyen : 61 ans =

o
40 50 60 70 80 60 70 8 90
Age au diagnostic
Sein Prostate

taines atteintes bénignes qui n'évoluent plus
jusqu'au stade cancéreux.

Age moyen : 73 ans

Comme toute étude issue de données de popula-
tion, les informations cliniques sont limitées : sexe,
age au diagnostic, dlassification CIMO2 (topogra-
phie et morphologie). Pour certaines localisations,
des analyses plus approfondies menées selon la
méme méthodologie statistique et prenant en
compte la morphologie sont en cours. Par ailleurs,
des études complémentaires concernant le stade
seraient également nécessaires, mais elles se heur-
tent a la difficulté du recueil standardisé d'une telle
donnée. Des études dites a « haute résolution »,
sont cependant planifiées par le réseau Francim ;
elles visent a recueillir, sur un échantillon de cas
enregistrés, des caractéristiques d'intérét comme le
stade ou le type de prise en charge thérapeutique.
Une perspective importante concerne |'estimation
de la survie relative a long terme. Elle pose la ques-
tion délicate des modifications du profil épidémio-
logique et de la prise en charge thérapeutique des
cancers avec la période de diagnostic. Une réflexion
méthodologique sur ce sujet est en cours.

Des procédures adaptées ont été mises en place
pour mener a bien cette premiere étude de sur-
vie du réseau Francim. Elles concernent le recueil

standardisé du statut vital et la modélisation sta-
tistique du taux de mortalité en excés utilisant
des méthodes d'estimation suffisamment flexi-
bles pour rendre compte des particularités de cha-
que localisation. Ces estimations peuvent donc
étre aisément renouvelées lors d'une prochaine
mise a jour du statut vital. Un nouvel outil de
surveillance épidémiologique du cancer est donc
désormais opérationnel et disponible en France.
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Variations géographiques des décés par cancers accessibles au dépistage
dans les régions métropolitaines, France, 1998-2002
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Résumé /Abstract

Introduction - Dans le cadre du plan cancer gouvernemental, I'InVS a
renforcé la surveillance des cancers au niveau régional pour orienter la
prise de décision et le suivi des mesures locales, en procédant a une ana-
lyse des données de mortalité. Les variations géographiques des déces par
cancers accessibles au dépistage (sein, prostate, colo-rectaux, col utérin,
mélanomes de la peau) ont été étudiées dans ce cadre.

Méthodes — Les données analysées concernent les déces par cancer pro-
duites par le CépiDc de I'Inserrm pour la période 1998-2002. Les indicateurs
utilisés sont les taux comparatifs de mortalité tous ages, le poids des déces
avant 65 ans parmi la mortalité tous ages et les taux comparatifs d’années
potentielles de vie perdue (APVP) avant 65 ans par région.

Résultats — Les différences régionales de mortalité tous dges sont impor-
tantes, globalement plus marquées chez les hommes que chez les femmes.
Les plus grandes variations concernent les cancers de la prostate (de
8,9/100 000 personnes années en Corse a 17,9 en Bretagne) et les moins
marquées, les cancers du sein (de 16,4 en Alsace et Auvergne a 24,4 dans le
Nord-Pas-de-Calais). Ces différences sont également importantes pour les
déces avant 65 ans (30 % des déces tous ages chez les femmes, 15 % chez
les hommes) qui pourraient partiellement étre évités par des actions de
diagnostic et de prise en charge précoces. Les différences régionales des
taux d’APVP sont également importantes. Ils sont significativement supé-
rieurs a la moyenne nationale dans le Nord-Pas-de-Calais pour les cancers
du sein, du col utérin et pour les cancers colo-rectaux chez les femmes, en
Haute-Normandie pour les cancers du sein et en Bretagne pour les cancers
de la prostate.

Discussion-Conclusion — Cette analyse doit permettre aux décideurs
locaux de situer leur région par rapport a la moyenne nationale et aux autres
régions métropolitaines et d’expliciter cette situation avec les acteurs locaux
qui ont une bonne connaissance du terrain puis de mettre en place des
mesures appropriées. Cette analyse vise plus globalement a les informer de
I'existence sur le site de I'InVS d’indicateurs régionaux pour I'ensemble des
cancers en vue de leur appropriation pour la prise de décision.

Mots clés /Key words

Geographical variations of death by screen detec-
table cancers in French metropolitan regions,
1998-2002

Introduction — In the frame of the governmental cancer program, InVS
strengthened cancer surveillance at the regional level with the objective of
improving decision making and follow up of measures implemented in this
field. Geographical variations of death by screen detectable cancers (breast,
prostate, colo-rectal, cervix cancers and skin melanoma) have been studied.
Methods — Mortality data for the period 1998-2002 are producted by
CepiDc-Inserm. This analysis is based on comparative mortality rates for all
ages, the proportion of the deaths among people aged under 65 years and com-
parative rates of potential years (PYLL) before 65 by region.

Results — Overall regional differences of mortality for all ages are more
important in males than females. The highest differences concern prostate
cancer (from 8,9/100 000 person years in Corse to 17,9 in Bretagne) and the
lowest for breast cancer (from 16,4 in Alsace and Auvergne to 24,4 in Nord-
Pas-de-Calais). The differences are also important for deaths among those
under than 65 years, which could be partially avoided by early diagnose and
treatment. Those deaths represent approximatively 30% of cancer deaths in
females and 15% males. Regional variations of comparative rates of PYLL
are important too. They are signivicatively higher than of the national mean
in Nord-Pas-de-Calais for breast, cervix and colo-rectal cancers in females, in
Haute-Normandie for breast cancers and in Bretagne for prostate cancers.
Discussion-Conclusion — This study must allow local decision makers to
compare the epidemiological situation of their own region to other regions
and the national average. It will also help them to identify the reasons for
this situation with local actors who are aware of the issue and to implement
appropriate health measures. This analysis arms at informing them of the
existences of regional indicators for all cancers on the InVS website so as to
use them for decision making.

Cancer, surveillance, mortalité, régions métropolitaines, épidémiologie / Cancer, survey, mortality, metropolitan regions, epidemiology

Introduction

Dans le cadre du plan cancer gouvernemental, il
a été demandé a I'Institut de veille sanitaire (InVS)
de renforcer la surveillance nationale des cancers
au niveau régional pour orienter la prise de déci-
sion et le suivi des mesures locales. Les données
de mortalité fournies par le Centre d'épidémiolo-
gie sur les causes médicales de déces (CépiDc)
de I'Institut de la santé et de la recherche médi-
cale (Inserm) présentent un intérét particulier du
fait de leur couverture exhaustive sur le territoire
national, ce qui n'est pas le cas des données d'in-
cidence fournies par les registres couvrant 15 %
du territoire national. L'InVS a donc procédé a
une analyse approfondie des données de morta-
lité pour chacun des sites tumoraux, pour quatre
périodes quinquennales allant de 1983 a 2002 et
pour chacune des 22 régions métropolitaines ainsi
que pour la France entiére. Les résultats sont mis
a disposition sur son site (www.invs.sante.fr).
Cette analyse sera étendue en 2007 a la période
1980-2004 et aux départements d'outre-mer.

Les cancers du sein, de la prostate, les cancers colo-
rectaux, du col utérin et les mélanomes de la peau
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sont particulierement intéressants pour les déci-
deurs locaux dans la mesure ou ils sont accessibles
au dépistage. La fréquence des décés par cancer
pour ces cing localisations présente globalement
des variations régionales significatives. Il en est de
méme pour les décés prématurés survenant chez
les moins de 65 ans. Or, les décés survenant pré-
maturément pourraient partiellement étre évités
par des actions de diagnostic et de prise en charge
précoces.

L'objectif de cet article est de décrire les différen-
ces observées de mortalité entre régions pour ces
cancers en France en 1998-2002 en mettant I'ac-
cent sur la mortalité prématurée [1]. Ces indica-
teurs doivent permettre aux décideurs locaux de
situer pour ces cancers, leur région par rapport aux
autres régions métropolitaines et d'initier le cas
échéant, des travaux visant a une meilleure com-
préhension des données locales puis a la mise en
place de mesures appropriées. Cette analyse vise
plus globalement a informer les décideurs de I'exis-
tence sur le site de I'InVS d'indicateurs régionaux
sur I'ensemble des cancers en vue de leur appro-
priation pour la prise de décision [2].

Matériel - Méthode

L'analyse des données de mortalité est basée sur
les données du CépiDc et concernent la période
1998-2002.

Les cancers étudiés sont les localisations acces-
sibles au dépistage (sein, colo-rectal, prostate,
col utérin et mélanomes de la peau) et I'ensem-
ble des cancers. Les certificats de décés ont été
codés par le CépiDc jusqu'en 1999, selon la clas-
sification internationale des maladies 9¢ révision
(CIM9) et a partir de 2000 en utilisant la 10¢ révi-
sion (CIM10). Sont analysés les déces par cancer
survenus chez les personnes résidant en France
métropolitaine et certifiés en cause principale
pour le sein, en CIM9 : 174 et en CIM10 : C50 ;
pour la prostate, en CIM9 : 185 et en CIM10 :
C61 ; pour les cancers colo-rectaux, en CIM9 :
153-154 et en CIM10 : C18-C19-C20-C21 ; pour
les mélanomes de la peau, en CIM9 : 172 et en
CIM10 : C43. Pour les cancers du col de I'utérus,
I'analyse concernera les décés certifiés en CIM9 :
179, 180, 182 et en CIM10 : €53, C54, C55 attri-
bués selon la méthode de Jensen [3]. L'age uti-
lisé est I'age révolu au moment du décés. Les



estimations des personnes-années ont été réali-
sées a partir des données au 1¢ janvier fournies
par I'Institut national de la statistique et des étu-
des économiques (Insee), par région, sexe, age
quinquennal et année. Les données ont été agré-
gées sur une période de cing ans afin de stabili-
ser les taux de mortalité observés, en particulier
au niveau régional.

Les indicateurs utilisés sont les taux de décés stan-
dardisés selon la structure d'age de la population
mondiale (ou «taux comparatifs») pour la popula-
tion tous ages, le poids des taux comparatifs des
moins de 65 ans parmi les décés tous ages ainsi
que les taux comparatifs (standard monde) de mor-
talité mesurés en années potentielles de vie per-
dues avant 65 ans (APVP<65). Les années poten-
tielles de vie perdues correspondent au nombre
d'années écoulées entre |'dge de survenue du décés
et I'age limite choisi de 65 ans utilisé comme stan-
dard international [4]. Lindicateur APVP<65 apporte
une information essentielle sur la précocité du déces
puisqu'il procéde de la somme des différents APVP
par individu. Les intervalles de confiance a 95 %
des taux comparatifs ont été calculés mais ne sont
pas précisés dans cet article pour ne pas alourdir le
texte et les tableaux. En revanche, les différences
significatives entre taux (intervalles de confiance
des taux comparés ne se recoupant pas) seront
mentionnées dans le texte. Ces intervalles de
confiance sont fournis sur le site de I'InVS.

Résultats [2]

Globalement sur la période 1998-2002, les décés
par cancers occupent en France la premiére place
chez les hommes (32 % des décés) et la seconde
chez les femmes (22 %), aprés les maladies cardio-
vasculaires (33 %). lls sont annuellement respon-
sables sur cette période d'environ 87 000 déces
chez les hommes et 57 000 chez les femmes, soit
des taux comparatifs respectivement de 179 et 83
pour 100 000 personnes-années.

En 1998-2002, les cancers accessibles au dépis-
tage (sein, prostate, colo-rectal, mélanome, col
utérin) ont entrainé en moyenne 18 414 décés
annuels chez les hommes, soit plus d'un décés
par cancer sur cing (21 %) et 20 250 chez les
femmes soit plus d'un décés sur trois (36 %).
Globalement pour ces cing localisations, les
taux annuels comparatifs de mortalité pour
100 000 personnes-années sont significativement
supérieurs chez les hommes (32,8) que chez les
femmes (31). Parmi ces décés, 2 669 sont sur-
venus avant 65 ans chez les hommes (15 %) et
6 072 chez les femmes (30 %). Ces résultats sont
fortement influencés par les cancers du sein res-
ponsables de 11 000 déces annuels chez les fem-
mes, 38 % survenant avant 65 ans. A l'inverse,
parmi les 9 200 déces annuels par cancers de la
prostate, seuls 6 % sont survenus avant 65 ans.
Ces cancers ont été par ailleurs annuellement res-
ponsables de 101 469 APVP<65, soit 42 % des
APVP par cancer chez les femmes et seulement
8 % chez les hommes.

En France, pendant la période 1998-2002, les can-
cers colo-rectaux ont été responsables en moyenne
de 16 125 déceés annuels pour les deux sexes dont
18 % avant 65 ans et de 28 264 APVP<65. Les can-
cers du sein ont entrainé 11 001 décés, 38 % surve-
nant avant 65 ans et de 52 178 APVP<65. On comp-
tabilise 9 219 décés par cancers de la prostate dont
6 % avant 65 ans et 3 386 APVP<65. Les mélano-

mes de la peau ont provoqué 1 330 déces dont 44 %
avant 65 ans et 9 246 APVP<65. Enfin, les cancers
du col utérin ont été responsables de 989 décés dont
49 % avant 65 ans et de 8 395 APVP. Notons enfin
que les APVP par cancer du sein représentent 28,5 %
des APVP<65 par cancer chez la femme.

Variations régionales
chez les hommes

Mortalité générale par cancers accessibles au dépis-
tage et poids des décés prématurés par région pour
la_période1998-2002 (tableau 1)

En France, pendant la période 1998-2002, le taux
annuel comparatif des déces par cancers colo-rec-
taux est de 16,1 pour 100 000 personnes-années.
Les variations régionales de mortalité sont impor-
tantes allant de 12,1 en Corse & 19,5 en Nord-Pas-
de-Calais. Huit régions présentent une surmortalité
significative. Il s'agit du Nord-Pas-de-Calais, de la
Champagne-Ardenne, de la Lorraine, de I'Alsace,
des Pays de la Loire, de Poitou-Charentes, du Limou-
sin et de la Bourgogne. Sept régions ont une situa-
tion favorable avec une mortalité significativement
inférieure a la moyenne nationale : les régions du
pourtour méditerranéen (Languedoc-Roussillon,
Paca, Corse, Midi-Pyrénées et Rhone-Alpes), mais
également la Basse-Normandie et I'lle-de-France.
Le poids de la mortalité avant 65 ans varie de 28 %
en Alsace (région en surmortalité) a 36 % en Bre-
tagne (région se situant dans la moyenne natio-
nale). Ce poids atteint voire dépasse 35 % dans
trois régions en surmortalité (Bourgogne, Champa-
gne-Ardenne, Limousin).

Le taux annuel comparatif des décés par cancers de
la prostate en France est de 15,1 pour 100 000 per-
sonnes-années. Les variations régionales sont impor-
tantes allant de 8,9 en Corse a 17,9 en Bretagne,
soit d'un facteur 1 a 2. Douze régions présentent

une surmortalité pour ces cancers. C'est le cas des
régions des deux tiers Nord de la France excepté
I'lle-de-France et les régions de I'Est (Lorraine, Alsace,
Franche-Comté et Rhone-Alpes). A I'inverse, cing
régions présentent des taux significativement infé-
rieurs a la moyenne nationale. Il s'agit de I'lle-de-
France et des régions du Sud (Midi-Pyrénées, Lan-
guedoc-Roussillon, Paca, Corse) excepté I'Aquitaine,
qui se situe dans la moyenne nationale. Le poids de
la mortalité avant 65 ans présente des grandes
variations allant de 9 % en Basse-Normandie (région
en surmortalité) a 15 % en Alsace (région se situant
dans la moyenne nationale).

Enfin, pour les mélanomes de la peau, le taux
annuel comparatif des décés en France métropo-
litaine est de 1,6 pour 100 000 personnes-années.
Les variations régionales vont de 1,2 en Poitou-
Charentes a 2,2 en Limousin. On notera que la
seule différence significative par rapport a la
moyenne nationale concerne la Bretagne (1,9)
en surmortalité. Le poids de la mortalité avant
65 ans varie de 56 % en Aquitaine a 83 % en
Corse. Il est de 63 % en Bretagne.

Années potentielles de vie perdues avant 65 ans par
région pour la période1998-2002 (figure 1)

Les taux annuels comparatifs régionaux des
APVP<65 par cancers colo-rectaux présentent d'im-
portantes variations entre régions. Le taux est supé-
rieur au taux national en Picardie, dans le Centre,
le Limousin, en Champagne-Ardenne et Bourgo-
gne, les trois derniéres régions présentant égale-
ment une surmortalité significative tous ages. A
I'inverse, I'lle-de-France présente un taux significa-
tivement inférieur a la moyenne nationale. L'Alsace
bien qu'en surmortalité tous ages a une situation
favorable pour les APVP<65.

Les taux annuels comparatifs régionaux des
APVP<65 par cancers de la prostate présentent

Tableau 1 Taux annuels de mortalité standardisés a la population mondiale (TMSM) pour 100 000 per-
sonnes-années et poids des décés prématurés (< 65 ans) chez les hommes par région pour la période
1998-2002 / Table I Age-adjusted mortality rates per 100 000 person years and proportion of death
before 65 in males by region, 1998-2002

Alsace 19,1 27,7 15,8 15,2 1,6 62,5 185,9 42,2
Aquitaine 15,8 34,8 14,7 12,2 1,6 56,3 166,1 47,0
Auvergne 17,2 32,0 16,6 12,7 1,7 58,8 190,2 479
Basse-Normandie 15,0 32,7 16,8 89 1.8 72,2 187,5 48,1
Bourgogne 18,0 35,0 16,3 1.7 1,6 68,38 189,1 471
Bretagne 16,9 36,1 17,9 134 19 63,2 197,6 48,7
Centre 16,7 34,7 16,0 13,1 1,6 68,8 176,0 47,6
Champagne-Ardenne 18,2 35,7 17,0 13,5 1,7 64,7 200,0 48,1
Corse 121 33,1 89 13,5 18 83,3 167,0 42,8
Franche-Comté 15,0 34,0 14,7 12,2 15 60,0 171,0 44,9
Haute-Normandie 17,0 34,7 17.1 123 1,6 62,5 209,7 48,7
lle-de-France 14,1 333 13,5 11,9 1,6 62,5 165,7 46,2
Languedoc-Roussillon 14,7 34,7 13,9 11,5 1,5 66,7 165,3 471
Limousin 182 35,7 16,9 10,1 2,2 773 174,2 47,4
Lorraine 18,7 33,7 15,1 12,6 1,6 75,0 1971 46,1
Midi-Pyrénées 14,9 32,9 13,6 132 13 61,5 1491 45,1
Nord-Pas-de-Calais 19,5 32,3 16,8 13,1 14 71,4 236,7 51,7
Paca 14,0 34,3 12,3 12,2 18 61,1 164,9 46,3
Pays de la Loire 17,8 34,3 16,2 12,3 1,6 62,5 181,1 479
Picardie 16,6 35,5 17,2 12,8 1,5 66,7 205,4 489
Poitou-Charentes 17,6 335 16,0 15,0 1,2 66,7 1721 47,4
Rhdne-Alpes 154 33,8 14,7 11,6 1,5 66,7 164,7 43,7
France métropolitaine 16,1 33,5 15,1 12,6 1,6 62,5 179,0 47,0
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Figure 1 Taux annuels d’APVP* <65ans standardisés a la population mondiale pour 100 000 personnes-

années chez les hommes par région pour la période 1998-2002 / Figure 1 Age-adjusted mortality rates of

potential years of life lost (PYLL) before 65 per 100 000 person years in males by region, 1998-2002
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également des variations marquées entre régions.
Ce taux est de 20 % supérieur au taux national
dans quatre régions en surmortalité tous ages (Bre-
tagne, Poitou-Charentes, Centre, Auvergne). Il n’est
significativement différent de la moyenne natio-
nale qu'en Bretagne. Quatre régions sont dans une
situation favorable : la Basse-Normandie et trois
régions de I'Est : Franche-Comté, Rhdne-Alpes, Paca.
Enfin, pour les mélanomes de la peau, le taux annuel
comparatif des APVP<65 est de 20 % supérieur au
taux national dans six régions francaises (Bretagne,
Basse-Normandie, Lorraine, Bourgogne, Limousin,
Corse). A l'inverse, il est inférieur a 20 % du taux
national en Poitou-Charentes et en Franche-Comté.

Variations régionales
chez les femmes

Mortalité générale par cancers accessibles au dépis-
tage et poids des déces prématurés par région pour
la_période1998-2002 (tableau 2)

En France, pendant la période 1998-2002, le taux
annuel comparatif des décés par cancers du sein

est de 18,8 pour 100 000 personnes-années. Les
variations régionales de mortalité sont importantes
allant de 16,4 en Alsace et Auvergne a 24,4 en
Nord-Pas-de-Calais. Quatre régions présentent une
surmortalité par cancers du sein (Nord-Pas-de-
Calais, Haute-Normandie, Picardie, lle-de-France). A
I'inverse, sept régions présentent des taux de mor-
talité significativement inférieurs a la moyenne
nationale. Il s'agit de I'Alsace, de la Lorraine, des
trois régions du sud (Rhdne-Alpes, Paca, Midi-Pyré-
nées), de |'Auvergne et de la Bretagne. Le poids de
la mortalité avant 65 ans varie de 61 % en Alsace
a 70 % en Bretagne. Il approche 67 % dans deux
régions en surmortalité en Nord-Pas-de-Calais et
Haute-Normandie.

Le taux annuel comparatif des décés par cancers
colo-rectaux en France métropolitaine est de 9,3
pour 100 000 personnes-années. Les variations
régionales sont moins marquées chez les femmes
que chez les hommes allant de 6,4 en Corse a 11,4
en Nord-Pas-de-Calais. Deux régions sont en sur-
mortalité significative tous ages (Nord-Pas-de-

Tableau 2 Taux annuels de mortalité standardisés a la population mondiale (TMSM) pour 100 000 per-
sonnes-années et poids des décés prématurés (<65 ans) chez les femmes par région pour la
période1998-2002 / Table 2 Age-adjusted mortality rates per 100 000 person years and proportion of
death before 65 in females by region, 1998-2002

Alsace 16,4 61,0 10,2 34,3
Aquitaine 18,1 68,5 9.1 39,6
Auvergne 16,4 63,4 94 44,7
Basse-Normandie 20,0 68,0 89 34,8
Bourgogne 19,1 64,4 9.1 374
Bretagne 17,2 69,8 9,2 37,0
Centre 19,3 65,8 9,6 36,5
Champagne-Ardenne| 18,2 68,1 98 378
Corse 18,8 64,9 64 32,8
Franche-Comté 183 62,8 87 36,8
Haute-Normandie 21,2 67,0 10,0 40,0
lle-de-France 20,1 63,7 91 36,3
Languedoc-Roussillon| 18,1 68,0 8,1 383
Limousin 182 66,5 10,2 373
Lorraine 17,5 63,4 95 36,8
Midi-Pyrénées 173 67,1 88 40,9
Nord-Pas-de-Calais 24,4 66,8 1,4 36,8
Paca 17,0 62,9 85 3838
Pays de la Loire 19,6 66,8 89 371
Picardie 20,8 63,5 95 37,9
Poitou-Charentes 17,7 65,5 9,0 35,6
Rhdne-Alpes 17,5 64,0 93 37,6
France métropilaine| 18,8 65,4 93 37,6

18 66,7 1,2 66,7 86,0 483
1,7 76,5 11 72,1 80,0 54,3
19 73,7 11 72,7 84,7 53,2
1,7 70,6 13 69,2 82,6 52,2
2,2 773 11 72,1 83,5 52,7
18 833 15 66,7 80,8 54,1
19 789 1,0 60,0 82,9 52,8
23 783 12 66,7 86,9 53,6
18 833 08 62,5 80,3 50,4
1,7 70,6 11 63,6 79,7 51,1
22 81,8 1.3 69,2 90,5 53,6
19 73,7 11 63,6 86,8 51,4
2,0 80,0 1,0 70,0 81,0 55,4
19 73,7 11 72,7 82,4 533
19 73,7 1,0 80,0 85,4 51,8
1,7 76,5 09 55,6 771 53,0
25 80,0 11 63,6 96,0 52,9
1,7 82,4 1,0 80,0 794 52,4
15 733 1,2 66,7 80,8 51,5
2,2 72,1 09 77,8 88,2 52,2
18 77,8 1,0 70,0 80,6 53,5
15 733 11 72,1 78,7 50,4
1.8 77,8 1.1 72,7 83,3 52,5
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Calais, Alsace). Trois régions ont une situation favo-
rable présentant une sous mortalité significative
(Paca, Corse, Languedoc-Roussillon). Le poids de la
mortalité avant 65 ans présente des amplitudes
importantes allant de 33 % en Corse a 45 % en
Auvergne. Il est inférieur a la moyenne nationale
dans les deux régions en surmortalité.

Le taux annuel comparatif des décés par cancers
du col utérin, en France métropolitaine est de 1,8
pour 100 000 personnes-années avec des varia-
tions régionales allant de 1,5 (Pays de Loire, Rhone-
Alpes) a 2,5 (Nord-Pas-de-Calais). Seules trois
régions different significativement de la moyenne
nationale. Ainsi, le Nord-Pas-de-Calais, présente une
surmortalité significative tous ages. Les Pays de
Loire et Rhone-Alpes sont en sous mortalité signi-
ficative. Le poids de la mortalité avant 65 ans varie
de 67 % en Alsace a 83 % en Corse et en Breta-
gne. Il est de 80 % dans la région du Nord-Pas-de-
Calais également en surmortalité.

Enfin, pour les mélanomes de la peau, le taux annuel
comparatif des décés en France métropolitaine est
de 1,1 pour 100 000 personnes-années avec des
variations allant de 0,8 en Corse a 1,5 en Bretagne,
non significativement différentes de la moyenne
nationale en dehors de la Bretagne qui est comme
chez les hommes, en surmortalité tous ages. Le poids
de la mortalité avant 65 ans présente des amplitu-
des importantes allant de 56 % en Midi-Pyrénées
a 80 % en Paca et Lorraine. Ces variations sont de
méme ordre que chez les hommes.

Années potentielles de vie perdues avant 65 ans par
région pour la période1998-2002 (figure 2)

Les taux annuels comparatif régionaux des
APVP<65 par cancers du sein présentent un gra-
dient Nord-Ouest a taux élevés, Est a taux faibles.
Ils sont en effet significativement supérieurs au
taux national dans le Nord-Pas-de-Calais et la
Haute-Normandie, régions également en surmorta-
lité générale et en Basse-Normandie. A l'inverse les
régions de I'Est présentent des taux inférieurs de
plus de 10 % a la moyenne nationale en Alsace,
Lorraine, Franche-Comté, Rhone-Alpes, Paca, mais
également en Auvergne, tous significatifs sauf pour
la Franche-Comté.

Les taux annuels comparatifs régionaux des
APVP<65 par cancers colo-rectaux présentent
moins de variations que pour les autres cancers, et
sont également moins marquées que chez les hom-
mes. Seules les régions Nord-Pas-de-Calais et Haute-
Normandie présentent un taux plus de 10 % supé-
rieur a la moyenne nationale, le Nord-Pas-de-Calais
ayant également une surmortalité tous ages. Ces
deux régions ne présentaient pas de différences
par rapport a la moyenne nationale chez les hom-
mes. A l'inverse, la Corse présente un taux compa-
ratif d'’APVP<65 significativement inférieur a la
moyenne nationale.

Les taux annuels comparatifs régionaux des
APVP<65 par cancers du col utérin présentent d'im-
portantes variations entre régions. Ce taux est de
20 % supérieur au taux national dans le Nord-Pas-
de-Calais également en surmortalité tous ages mais
aussi en Champagne-Ardenne, en Haute-Norman-
die, Bourgogne et Languedoc-Roussillon. A l'inverse,
les régions Pays de la Loire et Rhdne-Alpes présen-
tent des taux significativement inférieurs au taux
national.

Enfin, pour les mélanomes de la peau, on remar-
quera que la France est traversée d'ouest en est




Figure 2 Taux annuels d’APVP <65ans standardisés a la population mondiale pour 100 000 personnes-années chez les femmes par région pour la période1998-2002

Figure 2 Age-adjusted mortality rates of potential years of life lost (PYLL) before 65 per 100 000 person years in females by region, 1998-2002
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par des régions aux taux annuels comparatifs
d'APVP<65 élevés, depuis I'Aquitaine en passant
par le Limousin, I'Auvergne, Rhone-Alpes et la
région Paca. On note également des taux élevés
en Bretagne et en Haute-Normandie. A I'inverse,
les régions Midi-Pyrénées, Languedoc-Roussillon et
Corse présentent une situation favorable.

Discussion

Ces analyses fournissent un panorama transversal
et actualisé de la mortalité pour cinq cancers sur
lesquels il est possible d'agir notamment par le
dépistage. Elles ont vocation a situer chacune des
régions par rapport aux autres régions métropoli-
taines et par rapport a la moyenne nationale et de
ce fait a renseigner les décideurs locaux.

Ces analyses doivent permettre aux régions d'aller
plus loin dans la compréhension de ces variations
en tenant compte des spécificités locales que seuls
les acteurs de terrain sont capables d'appréhender
a leur juste valeur.

Elles ne prétendent pas renseigner sur les résul-
tats de mesures locales déja engagées de lon-
gues dates par de nombreuses régions dans le
cadre de programmes régionaux de santé, ou de
la déclinaison régionale plus récente du plan can-
cer gouvernemental. Les indicateurs de mortalité
fournis dans cet article ne sont pas pertinents
pour juger de I'efficacité d'actions de dépistage
puisqu'ils concernent uniquement la période
1998-2002.

Des travaux spécifiques sur I'impact du dépistage
sur la mortalité sont actuellement pilotés par I'InVS.
Une analyse réalisée par I'InVS en 2003 avait mis
en évidence une réduction significative de la morta-
lité par cancer du sein dans les 10 départements
ayant bénéficié depuis le début des années 1990
d'un programme de dépistage organisé [5]. Les tra-
vaux visant a étudier I'évolution parallele de I'inci-
dence et de la mortalité sont également informa-
tifs. Ainsi, des analyses ont été réalisées par le réseau
Francim, le département de biostatistiques des Hos-
pices civils de Lyon et I'InVS pour produire des esti-
mations nationales d'incidence pour la période 1978-
2000 [6], mises a disposition sur le site de I'InVS.
Ces estimations nationales sont actuellement en
cours d'actualisation pour produire la situation en
2005. Elles seront disponibles fin 2007. Les analy-
ses comparées de I'évolution de l'incidence et de la
mortalité sont également menées dans les départe-
ments possédant un registre des cancers.

Cet article met en évidence de fortes disparités
régionales et probablement sociales de la mortalité
globale par cancer, les disparités entre régions étant
globalement plus marquées chez les hommes que

chez les femmes [7]. Les taux comparatifs des déces
par cancer tous ages sont significativement plus
élevés dans les régions du Nord aussi bien chez les
hommes que chez les femmes, les taux les plus éle-
vés étant relevés dans le Nord-Pas-de-Calais, la
Haute-Normandie et la Picardie. Ainsi, I'écart entre
la région présentant le taux le plus faible et la
région a taux le plus élevé est globalement de 59 %
chez les hommes et de 25 % chez les femmes. Ce
constat est également vrai pour les cancers acces-
sibles au dépistage. L'écart le plus important
concerne chez les hommes, les cancers de la pros-
tate (facteur 1 a 2), suivis des mélanomes de la
peau (83 %), des cancers colo-rectaux (61 %). Chez
les femmes, les variations extrémes entre régions
sont de 78 % pour les cancers colo-rectaux, 67 %
pour les cancers du col utérin, 88 % pour les méla-
nomes et 49 % pour les cancers du sein.

Cette analyse permet de repérer les régions dans
lesquelles les actions sur ces cancers devraient
étre les plus marquées en raison d'un taux de
mortalité comparatif tous ages significativement
supérieur a la moyenne nationale et d’'un taux
d'APVP<65 supérieur de 10 % de la moyenne
nationale. C'est le cas notamment du Nord-Pas-
de-Calais pour les cancers de la prostate, les can-
cers du sein, les cancers colo-rectaux et du col
utérin chez les femmes ; de la Haute-Normandie
pour les cancers du sein ; de la Bretagne pour
les mélanomes de la peau dans les deux sexes,
et pour les cancers de la prostate ; de la Cham-
pagne-Ardenne, du Limousin et de la Bourgogne
pour les cancers colorectaux chez les hommes ;
enfin des Pays de la Loire, Poitou-Charentes, Cen-
tre et Auvergne pour les cancers de la prostate.
Il existe également des régions dans lesquelles les
taux de mortalité comparatifs tous ages se situent
dans la moyenne nationale mais le taux d'’APVP<65
sont supérieurs de 10 % a la moyenne nationale,
ces résultats pouvant justifier une intensification
des mesures. C'est le cas de la Haute-Normandie
pour les cancers colo-rectaux et les mélanomes
chez les femmes et les cancers du col utérin ; de la
Bretagne pour les cancers du col utérin ; de la Picar-
die et du Centre pour les cancers colo-rectaux chez
les hommes ; de la Bourgogne et du Languedoc-
Roussillon pour les cancers du col utérin et les méla-
nomes chez les hommes ; de la Lorraine et du
Limousin pour les mélanomes dans les deux sexes ;
de I'Aquitaine, de I'Auvergne, de Rhdone-Alpes et
de Paca pour les mélanomes chez les femmes ; de
la Corse et de la Basse-Normandie pour les méla-
nomes chez les hommes.

Mais rappelons que si le niveau régional est un
niveau décisionnel en France, les taux de mortalité

présentent des variations infrarégionales parfois
importantes [2]. En conséquence, il est important
d'adapter les mesures infrarégionales et de renfor-
cer |'accés au dépistage et aux soins des person-
nes les plus défavorisées notamment pour les can-
cers du col utérin mais également du sein. Les
actions visant a faire évoluer les comportements
individuels exposant a la survenue de ces cancers
et a renforcer les efforts de leur prise en charge
notamment dans le Nord du pays sont également
importantes.

Enfin, il existe également des variations importan-
tes au niveau européen. En termes de mortalité
comparative, la France se situe globalement pour
ces cancers dans une situation intermédiaire entre
les pays du Nord de I'Europe de I'Ouest a mortalité
plus forte et ceux du Sud a mortalité plus faible [7].
Le rapport entre les taux comparatifs chez les moins
de 65 ans et tous ages est en France de niveau
moyen chez les hommes (25 %) et de niveau élevé
chez les femmes (55 %). Il est a noter cependant
que méme si les méthodes de production des don-
nées sur les causes de déces sont de plus en plus
standardisées et que le cancer est une des causes
pour lesquelles le niveau de comparabilité entre
pays s'avere le plus fiable, les conclusions des
comparaisons internationales doivent tenir compte
de disparités possibles liées a la certification et a la
codification.
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Résumé /Abstract

Introduction - En France, les cancers chez les adolescents sont rares.
Cependant, ils représentent la troisieme cause de mortalité. L'objectif de
cette étude était d’étudier 'incidence et la survie chez les adolescents fran-
cais atteints de cancer.

Méthode - Tous les cas de cancers (exceptés les carcinomes basocellu-
laires cutanés) enregistrés chez les 15-19 ans par les registres généraux
des cancers de neuf départements (représentant 10 % du territoire
francais) de janvier 1988 a décembre 1997 ont été inclus.

Résultats — Le taux d’incidence était de 172,9 par million d’adolescents.
Aucune variation significative des taux d’incidence n’a été décelée entre
1988 et 1997. La survie spécifique était de 81 % a deux ans, 74,5 % a cing
ans, et 73 % a sept ans. La survie a cinq ans a augmenté au cours du temps,
passant de 70,3 % durant la période 1988-1992 a 78,4 % durant la période
1993-1997 (p = 0,02).

Discussion — Nos résultats sont comparables a ceux observés en Europe
et en Amérique du Nord. La survie était inférieure a celle observée chez les
enfants pour les leucémies aigués lymphoides, les lymphomes malins non
hodgkiniens, les tumeurs osseuses et mésenchymateuses malignes. Il
serait nécessaire de connaitre la cause de ces disparités (différences biolo-
giques ou de pratiques de prise en charge).

Cancer incidence and survival among adolescents
in France, 1988-1997

Introduction — In France, there are few cancers in adolescents. They rep-
resent the third significant cause of mortality in this age group. The aim of
this study was to investigate incidence and survival rates of French adoles-
cents with cancer.

Method — All cases of cancer diagnosed in 15-19 years, recorded by nine pop-
ulation-based registries (10 % of the French population) over a 20-year peri-
od (1978-1997) were included. Skin Basal cell carcinomas were excluded.
Results — Overall incidence rate was 172.9/106 in adolescents. During the
1988-97 period, the incidence rates seemed to be stable annually. Specific sur-
vival rates were 81.0% at 2 years, 74.5% at 5 years and 73.0% at 7 years. The
J-year survival rate for 15-19 years improved from 70.3% in 1978-82 to 78.4%
in 1993-97 (p = 0.02).

Discussion — Our results in incidence and survival are similar to those
observed in Europe and in United-States. Survival rates were lower than
those observed in children for lymphoblastic acute leukaemias, non-Hodgkin
lymphomas, bone and soft-tissue sarcomas. Further studies are needed to
elucidate whether these differences are biological or due to patient care

practices.
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Introduction

L'adolescence est définie comme une période de
transition, un continuum de développement entre
I'enfance et I'age adulte. La spécificité des cancers
des adolescents a été reconnue récemment et a fait
I'objet de nombreux travaux notamment en Angle-
terre et aux Etats-Unis. En France, il existe trés peu
de données sur ces cancers bien qu'ils représentent,
chez les 15-19 ans, la troisiéme cause de mortalité
aprés les accidents et les suicides. L'objectif de ce
travail était d'étudier la distribution par type histo-
logique, I'incidence et la survie des cancers de I'ado-
lescent en France pour la période 1988-1997.

Matériel et méthodes

Enregistrement des cas

Tous les cas de cancers survenus du 1¢ janvier 1988
au 31 décembre 1997 chez les adolescents agés
de 15 a 19 ans, enregistrés par les registres géné-
raux des cancers de neuf départements francais
(Calvados, Doubs, Hérault, Isére, Manche, Bas-Rhin,
Haut-Rhin, Somme et Tarn, représentant 10 % du
territoire francais) ont été inclus. Seuls les carcino-
mes basocellulaires cutanés non enregistrés de
facon homogene par I'ensemble des registres ont
été exclus.

Des enquéteurs des registres ont collecté rétros-
pectivement dans les dossiers médicaux de chaque
cas les données socio-démographiques (sexe, date
de naissance), cliniques (topographie et histologie
de la tumeur codées selon la seconde révision de
I'« International classification of diseases for onco-
logy », date du diagnostic) et le statut vital (date
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et état aux derniéres nouvelles, circonstance du
décés). Les groupes et sous-groupes diagnostiques
sont présentés selon la seconde version de I« Inter-
national classification of childhood cancer » (ICCC).

Population a risque

La population a risque est estimée d'aprés les résul-
tats des recensements de la population francaise
en 1988 et 1997 effectués par I'Institut national
des statistiques et des études économiques (Insee).

Analyse statistique

Les taux d'incidence bruts ont été calculés, leurs
variations annuelles ont été estimées en utilisant
la méthode décrite par Ries et collaborateurs [1].
Pour étudier la survie globale, I'événement pris en
compte est le décés quelle qu'en soit la cause. Les
évenements pour étudier la survie spécifique sont
les décés dus au cancer lui-méme ou a son traite-
ment. La date d'origine est la date du diagnostic,
et la date de point est fixée au 31 décembre 2002.
Le taux de survie est calculé en utilisant la méthode
de Kaplan-Meier. Les différences entre les taux de
survie sont analysées a |'aide du test du Log-Rank.
L'analyse statistique est faite a I'aide du logiciel
SPSS version 9.0.

Résultats

Incidence [2]

En France, le taux d'incidence des cancers de |'ado-
lescent est de 172,9 par million, c'est-a-dire qu'un
adolescent sur 1 000 développera un cancer entre
15 et 19 ans, soit 700 nouveaux cas diagnostiqués

chaque année (tableau 1). Les tumeurs les plus fré-
quentes sont les lymphomes (22,9 %), les sarco-
mes osseux et extra-osseux (17,6 %), les tumeurs
germinales (12,7 %), les leucémies (11,9 %), les
tumeurs du systéme nerveux central (SNC: 10,6 %).
Les tumeurs épithéliales et les carcinomes repré-
sentent 19,5 % de I'ensemble des cancers (dont
les mélanomes : 9 % et les carcinomes de la thy-
roide : 4,9 %), tandis que les tumeurs embryonnai-
res (néphroblastomes, rétinoblastomes, hépato-
blastomes, neuroblastomes et médulloblastomes)
ne représentent que 1 %. Pour I'ensemble des can-
cers, le sex-ratio est de 1,2 garcons pour une fille.
Les leucémies aigués, les lymphomes malins non
hodgkiniens (LMNH), les ostéosarcomes et les
tumeurs germinales gonadiques sont plus fréquents
chez les garcons que chez les filles (M/F ratio :
2,0;2,8; 2,1 et 3,8 respectivement). A l'inverse,
les mélanomes malins et les carcinomes de la thy-
roide sont plus fréquents chez les adolescentes (M/F
ratio : 0,6 et 0,3 respectivement).

De 1988 a 1997, les taux d'incidence pour chaque
catégorie de cancer sont restés stables (figure 1),
excepté pour les mélanomes malins, pour lesquels
I'incidence a doublé entre les périodes 1988-1992
et 1993-1997, passant de 10,4 a 21,2 par million
d'adolescents (p = 0,04).

Survie [3]

Avec respectivement 1,1 % et 2,5 % de perdus de
vue a deux et cing ans, la durée de suivi s'échelon-
nait entre 0 et 16 ans (en moyenne huit ans pour
les survivants). De 1988 a 1997, les taux de survie



globale sont de 80,5 % [IC 95 % : 77,4-83,5] a
deux ans, 74 % [IC 95 % : 70,7-77,4] a cinq ans,
et 72,5 % [IC 95 % : 69,0-75,9] a sept ans. Toutes
les causes de déces sont attribuées a la tumeur pri-
mitive a I'exception de 5 cas (3 étaient décédés
d'un second cancer, 1 décés par accident de la voie
publique et 1 décés d'une cause inconnue). Les
taux de survie spécifique sont de 81,0 % [IC 95 % :
78,0-84,1] & deux ans, 74,5 % [IC 95 % : 71,2-
77,9] a cing ans, et 73,0 % [IC 95 % : 69,5-76,4] a
sept ans. Le taux de survie spécifique a cinq ans
s'est amélioré au cours du temps, passant de 70,3 %
durant la période 1988-1992 a 78,4 % durant la
période 1993-1997 (p = 0,02).

Le tableau 2 présente les taux de survie spécifique
a cinqg ans selon les différents diagnostics et les
compare & ceux observés aux Etats-Unis pour les
enfants et les adolescents (données du SEER pro-
gram durant la période 1985-1999 [1]). Les taux de
survie pour les 15-19 ans et de mauvais résultats
ont été observés pour les leucémies aigués lympho-
blastiques, les lymphomes malins non hodgkiniens
et les tumeurs osseuses et mésenchymateuses mali-
gnes par rapport aux séries pédiatriques.

Discussion

Cette étude présente les données de neuf registres
généraux du cancer, couvrant 10 % du territoire
francais.

Le taux d'incidence de 172,9 par million d'adoles-
cents rapporté dans notre étude se situe dans la
fourchette de 162 a 210 observée dans les diffé-
rentes séries d'Europe [4] et d’Amérique du Nord [1].
Les taux d'incidence les plus bas sont observés en
Europe de I'Est et les plus élevés en Europe du
Nord et aux Etats-Unis.

En France, de 1988 a 1997, l'incidence des cancers
des 15-19 ans est restée stable. A I'inverse, dans
toute I'Europe, sur une période plus large (de 1978
a 1997), l'incidence des cancers de I'adolescent
augmente significativement, de 2 % par an [4].

La répartition par types de cancer est spécifique a
cette tranche d'age, avec persistance de tumeurs
plus spécifiquement pédiatriques (leucémies, lym-
phomes, tumeurs osseuses, tumeurs germinales) et
apparition de tumeurs épithéliales observées habi-
tuellement chez I'adulte.

Concernant la survie, nos résultats sont similaires a
ceux obtenus en Europe [4] et aux Etats-Unis par
le SEER program [1], avec respectivement des taux
acing ans de 73 % et 78,4 % (tableau 2). Des dis-
parités géographiques européennes ont été mises
en évidence par Stiller et collaborateurs [4], avec
des taux de survie a cinq ans, sur la période 1988-
1997, plus faibles en Europe de I'Est (57 %) et plus
élevés en Europe du Nord (78 %). Ces différences
peuvent étre attribuées a des variations de ressour-
ces et de systémes de soin entre les différents pays
européens.

Les données américaines montrent que les adoles-
cents et les adultes jeunes ont moins bénéficié des
avancées thérapeutiques que les enfants ou les adul-
tes plus agés [5]. De plus, en France, la survie des
cancers chez les adolescents est inférieure a celle
observée chez les enfants pour les leucémies aigués
lymphoides, les lymphomes malins non hodgkiniens,
les tumeurs osseuses et mésenchymateuses mali-
gnes. Plusieurs raisons peuvent étre évoquées :

- le manque d'inclusion dans les essais thérapeu-
tiques ;

- le choix du traitement : les modalités thérapeu-
tiques dépendent souvent du lieu de prise en charge

Tableau 1 Taux d'incidence des cancers de I'adolescent en France, 1988-1997 / Table I Incidence rates
of adolescent cancers in France, 1988-1997

l. Leucémies 83 11,9 20,5 2,1
Leucémies aigués lymphoides 51 73 12,6 2,0
Leucémies aigués myéloides 25 3,6 6,2 2,1
Leucémies myéloides chroniques 4 0,6 1,0 -
Autre type de leucémies 1 0,1 0,2 -
Leucémies non précisées 2 03 0,5 -
II. Lymphomes et tumeurs réticulohistiocytaires 160 22,9 39,6 1.3
Maladie de Hodgkin 102 14,6 25,2 09
Lymphomes malins non hodgkiniens 42 6,0 10,4 2,8
Lymphome de Burkitt 6 09 15 -
Tumeurs lymphoréticulaires diverses 1 0,1 0,2 -
Lymphomes non précisés 9 13 2,2 -
IIl. Tumeurs du systéme nerveux central 74 10,6 18,3 1,2
Ependymomes 3 04 0,7 -
Astrocytomes 48 6,9 11,9 1.2
Tumeurs neuroectodermiques primitives 4 0,6 1,0 -
Autres gliomes 13 19 32 -
Autres types de tumeurs du systéme nerveux central 0 0,0 0,0 -
Tumeurs du systéme nerveux central non précisées 6 09 15 -
IV. Tumeurs du systéme nerveux sympathique 9 1.3 2,2 -
Neuroblastomes et ganglioneuroblastomes 2 03 05 -
Autres types de tumeurs du systéme nerveux sympathique 7 1,0 1,7 -
V. Rétinoblastomes 0 0,0 0,0 -
VI. Tumeurs rénales 13 1,9 3,2 -
Tumeur de Wilms, sarcomes rhabdoides, a cellules claires 5 0,7 1,2 -
Carcinomes rénaux 7 1,0 1,7 -
Tumeurs rénales non précisées 1 0,1 0.2 -
VII. Tumeurs hépatiques 5 0,7 1,2 -
Hépatoblastomes 0 0,0 0,0 -
Carcinomes hépatiques 5 0,7 1,2 -
Tumeurs hépatiques non précisées 0 0,0 0,0 -
VIIl. Tumeurs malignes osseuses 70 10,0 17,3 1.8
Ostéosarcomes 37 5.3 9,2 2,1
Chondrosarcomes 8 11 2,0 -
Sarcome d’Ewing 21 3,0 52 13
Autres types de tumeurs malignes osseuses 2 03 0,5 -
Tumeurs malignes osseuses non précisées 2 03 0,5 =
IX. Sarcomes des tissus mous 53 7.6 131 1,2
Rhabdomyosarcomes et sarcomes embryonnaires 16 23 4,0 -
Fibrosarcomes et neurofibrosarcomes 12 1,7 3,0 -
Sarcome de Kaposi 2 03 0,5 -
Autres types de sarcomes des tissus mous 18 2,6 45 1,0
Sarcomes des tissus mous non précisés 5 0,7 1.2 -
X. Tumeurs germinales, trophoblastiques et gonadiques 89 12,7 22,0 1,7
Tumeurs germinales du systéme nerveux central 3 04 0,7 -
Autre type de tumeurs germinales non gonadiques 1 0,1 0.2 -
Tumeurs germinales gonadiques 67 9,6 16,6 3,8
Carcinomes gonadiques 18 2,6 45 -
Autres types de tumeurs gonadiques malignes 0 0,0 0,0 -
XI. Carcinomes et tumeurs épithéliales malignes (*) 136 19,5 33,6 0,6
Mélanomes malins 63 9,0 15,6 0,6
Carcinomes cutanés 2 03 0,5 -
Carcinomes de la thyroide 34 49 84 0,3
Autres localisations de la téte ou du cou 12 1,7 3,0 -
Poumon 3 04 0,7 -
Sein 0 0,0 0,0 -
Appareil génito-urinaire 9 13 22 -
Appareil gastro-intestinal 10 14 25 -
Autres carcinomes 3 0,4 0,7 -
XII. Autres types de tumeurs malignes 7 1,0 1,7 -
Autres types de tumeurs malignes 3 04 0,7 -
Tumeurs malignes non précisées 4 0,6 1,0 -
Tous cancers 699 100,0 172,9 1,2

(*) La classification de Birch [6] a été utilisée pour décrire le groupe « carcinomes et autres tumeurs épithéliales »

(X1 de I'International classification of childhood cancer)
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Tableau 2 Taux de survie a cinq ans des cancers de I'adolescent en France
comparés a ceux observés aux Etats-Unis pour les enfants et les adoles-
cents / Table 2 Five-year survival rates of adolescent cancers in France
compared with those among children and adolescents in the United States

cancers, 1988-1997

Figure 1 Variation annuelle des taux d'incidence des cancers de I'adolescent en

France, 1988-1997 / Figure 1 Temporal trend in incidence of French adolescent

Variation annuelle = 3 % (p = 0,58)

Taux d'incidence
ne)

300 7
Leucémies 41,3 [30,2-52,5] 74,4 48,3
Leucémies aigués lymphoides 0,6 [28,4-56,7] 81,8 54,9 250
Leucémies aigués myéloides 45,0 [23,2-66,8] M1 40,5
Lymphomes 84,8 [79,0-90,7] 83,4 86,1 200
Maladie de Hodgkin 95,8 [91,8-99,8] 93,6 92,4
LMNH 62,8 [49,2-76,5] 771 n3
Tumeurs du SNC 64,1 [52,7-75,6] 66,4 76,3 150 A
Tumeurs rénales 78,8 [52,5-100,0] 90,4 75,6
Tumeurs malignes osseuses 55,4 [43,5-67,3] 67,5 62,4 100 4
Ostéosarcomes 48,9 [32,7-65,0] 66,9 61,5
Sarcomes d'Ewing 52,6 [30,2-75,1] 64,7 54,8
Sarcomes des tissus mous 67,0 [53,8-80,3] 73.1 65,8 50
Tumeurs germinales 88,8 [82,2-95,3] 86,7 91,0
Carcinomes 94,4 [90,4-98,5] 89,2 89,7 0
Carcinomes de la thyroide 100,0 - 97,3 99,1 j j
Mélanomes 96,7 [92,2-100,0] 88,0 933 1988 1989
Touts cancers 74,5 [71,2-77,9] 74,7 78,4

1990

1991 1992 1993 1994 1995 199 1997
Année du diagnostic

dans la mesure ou il existe trés peu de protocoles
communs aux adultes et aux enfants, a I'exception
des lymphomes de Burkitt (Euro-LB 02) et des sar-
comes d'Ewing (Euro-Ewing 99) pour lesquels les
critéres d'inclusion n'ont pas de limite d'age. Le
schéma d'un protocole pédiatrique semble étre plus
bénéfique chez I'adolescent pour le traitement des
leucémies aigués lymphoides et myéloides, des sar-
comes des tissus mous, des ostéosarcomes et des
tumeurs d’Ewing ;

- les particularités biologiques éventuelles spécifi-
ques de cette tranche d'age ;

- ou encore les particularités psychosociales
habituellement rencontrées dans cette tranche d'age :
défaut de compliance au traitement ou délais relati-
vement élevés entre |'apparition des premiers signes
cliniques et la premiére consultation médicale.

Conclusion

Le cancer représente chez I'adolescent comme chez
I'enfant une maladie orpheline. Les particularités de
la prise en charge imposées par I'age de ces patients,
la nécessité d'améliorer leur taux de survie dans
certains types histologiques, la proposition d'unités
de prise en charge respectant leurs attentes, consti-
tuent un réel probleme de Santé publique. En France,
la circulaire ministérielle n°® 161 DHOS/0/2004 du

29 mars 2004 relative a I'organisation des soins
pédiatriques définit la cancérologie pédiatrique
comme la discipline qui concerne I'enfant et I'ado-
lescent, jusqu‘a 18 ans, atteint de tumeur solide ou
d'hémopathie maligne. Elle recommande 'identifi-
cation des centres de cancérologie pédiatrique par
les Agences régionales de I'hospitalisation ; ces cen-
tres devraient assurer et coordonner la prise en
charge des enfants et adolescents atteints de can-
cer, ce qui favoriserait son harmonisation sur tout le
territoire a I'aide de protocoles standardisés.
Malgré cela, il existe une surveillance sanitaire insuf-
fisante des cancers de I'adolescent dont les spécifi-
cités (répartition, incidence, survie, prise en charge,
suivi au long cours) justifient de disposer d'infor-
mations précises, plus exhaustives, et plus repré-
sentatives de la situation francaise, incluant les
modalités de prise en charge initiale, les filieres de
soins, le type de traitement réalisé, et I'inclusion
dans un essai clinique, par types de cancer.
L'extension de I'enregistrement des registres pédia-
triques aux adolescents pourrait pallier a ce man-
que de facon pérenne. Une étude de faisabilité
d'une surveillance sanitaire nationale des cancers
chez I'adolescent est en projet dans six régions
francaises (Auvergne, Limousin, Bretagne, Lorraine,
Rhéne-Alpes et lle-de-France).
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Incidence et survie des hémopathies malignes : données générales
et situation chez les plus de 75 ans, France, 1989-1997
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Résumé /Abstract

Matériel et méthodes - Les données des registres francais (réseau
Francim) permettent de disposer de données précises en terme d’incidence
et de survie des principales hémopathies malignes.

Résultats - A cing ans, la maladie de Hodgkin a la meilleure survie rela-
tive (88 %) et contraste avec celle de la leucémie aigué myéloblastique
(19 %). Pour les autres hémopathies malignes, les survies sont intermédiai-
res, avec par ordre décroissant la leucémie lymphoide chronique (LLC)
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Incidence and survival of patients with haematolo-
gical malignancies: focus on elderly patients,
France, 1989-1997

Materials and methods — We present the incidence and survival in
patients with haematopoietic neoplasms. The data were collected by the
Association of the French Cancer Registries (FRANCIM).



(81 %), la macroglobulinémie de Waldenstrom (MW) (75 %), les lymphomes
malins non hodgkiniens (LMNH) (55 %), la leucémie myéloide chronique
(LMC) (49 %), le myélome multiple (MM) (42 %) et la leucémie aigué lym-
phoblastique (LAL) (26 %). La survie est meilleure chez la femme pour les
MH et les LLC : les raisons de cette différence sont inconnues. Chez les
patients de plus de 75 ans et quelle que soit 'hémopathie maligne, la sur-
vie est réduite par rapport a celle des patients plus jeunes. Ce mauvais pro-
nostic est lié a la présence des facteurs de morbidité associés et aux pro-
priétés intrinseques des cellules tumorales du patient agé.

Conclusion — La valorisation de 'hématologie gériatrique, le développe-
ment des protocoles en particulier chez le sujet 4gé et I'introduction récente
de thérapeutiques toujours plus ciblées devraient optimiser la prise en
charge des patients atteints d'une hémopathie maligne. Les données de
qualité des registres restent essentielles pour guider la surveillance et la

Results — The crude survival at 5 years is best in patients with Hodgkin’s
disease (88%) but is only 19% in patients with acute myeloblastic leukaemia.
The survival is 81% in chronic lymphocytic leukaemia, 75% in Waldenstroms
macroglobulinemia, 55% in malignant non Hodgkin's lymphomas, 49% in
chronic myeloid leukaemia, 42% in multiple myeloma and 26% in acute lym-
phoblastic leukaemia. Survival is better for female patient in Hodgkin’s dis-
ease and chronic lymphocytic leukaemia. Whatever the tumour of
haematopoietic and lymphoid tissues, the survival is considerably reduced in
patients older than 75 years, as compared to younger patients. This very poor
outcome can be explained by the presence of co-morbidity factors and also
the intrinsic characteristics of the blast cells in that patients.

Conclusion — The development of specialised haematology and active pro-
tocols can optimise the management of the older patients. A high quality of
the collected data remains necessary for a continuous surveillance and

recherche en hématologie.

research on patients with malignant haematological diseases.
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Introduction

Le nombre de nouveaux cas de cancer en France
est estimé en 2000 a 280 000, dont 58 % de cas
chez les hommes et le nombre de décés a 150 000,
dont 61 % chez I'homme. Les hémopathies mali-
gnes sont fréquentes. Les lymphomes malins non
hodgkiniens (LMNH) arrivent en 6° position parmi
les 21 localisations analysées chez I'homme, les
leucémies aigués et chroniques en 12¢ position, le
myélome multiple (MM) en 16° position et la mala-
die de Hodgkin (MH) en 18 position. Chez la femme,
parmi les 24 localisations analysées, le méme ordre
est respecté avec les LMNH en 6° position, les leu-
cémies en 11¢, le MM en 17¢ et la MH en 20¢ [1].
Les hémopathies malignes sont hétérogenes dans
leurs aspects cliniques : la derniére classification
World Health Organization (WHO) a intégré I'en-
semble des données cliniques, morphologiques,
immunologiques, cytogénétiques et moléculaires et
a permis d'identifier de nouvelles entités [2]. Les
données de survie des hémopathies malignes sont
limitées et les séries hospitalieres comportent sou-
vent un biais de recrutement, les protocoles étant
dépendants de I'age des patients et des critéres
d'inclusion [3]. Nous rapportons dans cette étude
menée a partir des registres francais la survie des
principales hémopathies malignes de |'adulte et
nous mettons |'accent sur leur mauvais pronostic

chez le sujet agé.

Matériel et méthodes

Les données d'incidence chez les plus de 15 ans
proviennent de |'association des registres francais
des cancers (Francim) qui a créé en relation avec le
service de biostatistique du CHU de Lyon une base
de données commune regroupant tous les cas d'hé-
mopathies malignes dont le diagnostic a été réa-
lisé dans les départements couverts par les regis-
tres entre 1978 et 1997. Une description détaillée
de la méthodologie est disponible [1], avec en par-
ticulier une estimation des cas incidents France
entiére.

Les données de survie portent sur |'ensemble des
données des registres de cancer du réseau Francim
entre 1989 et 1997. Les données méthodologiques
sont présentées dans cette méme revue par N. Bos-
sard et al [4,5]. Elles sont présentées par sexe, age
(15-45 ans, 45-55 ans et plus de 75 ans) et par
période (1989-1991, 1992-1994, 1995-1997). Elles
incluent la survie brute correspondant a la propor-
tion de survivants un, trois et cinq ans aprés le
diagnostic de I'hémopathie maligne étudiée et la
survie relative correspondant a la survie observée
un, trois et cing ans aprés le diagnostic mais en
excluant les déces non liés a la maladie.

Tableau 1 Incidence, survie brute et relative a 1, 3 et 5 ans en % pour les principales hémopathies
malignes, France, 1989-1977 / Table I Incidence, relative and crude survival (1, 3, 5 years) for patients
with haematological malignancies, France, 1989-1997

Maladie de Hodgkin 2,2 2,0 92
Leucémie lymphoide chronique 24 1,6 89
Macroglobulinémie ND ND 87
de Waldenstrom

Leucémie myéloide chronique ND ND 80
Myélome multiple 4,0 25 76
Lymphome malin non hodgkinien | 13,3 78 n
Leucémie aigué 43 32 ND
Leucémie aigué lymphoblastique | ND* ND* 57
Leucémie aigué myéloblastique ND* ND* 40

84 80 95[93-96] | 90[88-92] | 88 [86-90]
76 63 94[93-95] | 88[87-90] | 81[78-83]
n 57 94[93-96] | 84[80-87] | 75 [69-80]
56 4 84[81-87] | 62 [58-66] | 49 [45-53]
50 34 79(78-81] | 57[55-59] | 42[40-45]
54 46 74[73-75] | 61[60-62] | 55 [53-56]
ND | ND ND ND ND

31 25 58 [53-62] | 32[27-37] | 26[22-31]
21 17 42 [39-44] | 22[20-25] | 19[17-21]

*Non disponible dans le rapport d'ao(it 2003 de L Remontet, A Buérmi, M Velten, E Jougla, J Estéve. Evolution de I'incidence et de la

mortalité par cancer en France de 1978 a 2000

Résultats

Leucémies aigués

Elles représentent 41,5 % des cas de nouveaux cas
de leucémies survenues en 2000 en France, soit un
taux d'incidence estimé de 4,3 pour 100 000 chez
les hommes et de 3,2 pour 100 000 chez les fem-
mes (tableau 1) [1]. Le nombre de nouveaux cas
estimé est de 2 591, dont 656 (25 %) chez les plus
de 75 ans. Ces chiffres englobent les leucémies
lymphoides (LAL) et myéloides (LAM). En ce qui
concerne les leucémies aigués lymphoblastiques
(LAL), le taux d'incidence standardisée sur la popu-
lation mondiale est de 1,6/100 000 en Cote-d'Or
(1980-1997) [5]. Dans la Manche (1994-2001), ce
taux est de 2,4/100 000 habitants chez les hom-
mes et 1,1 chez les femmes [6]. Sur I'ensemble des
départements couverts par un registre, I'dge moyen
au diagnostic de LAL est de 46 ans, avec une sur-
vie relative de 58 %, 32 % et 26 % a un, trois et
cing ans (tableau 1) ; elle ne différe pas significati-
vement a cing ans chez la femme (29 %) et chez
I'nomme (24 %) (tableau 2) et elle passe de 35 %
[IC95 % : 28 %-42 %] entre 15 et 44 ans a 13 %
[IC 95 % : 4 %-29 %] chez les patients de 75 ans
et plus. Elle n'évolue pas significativement entre
1989-1991 (23 %) et 1995-1997 (33 %) (tableau 3).
Le taux d'incidence standardisé a la population
mondiale des LAM est en Co6te-d'Or de
2,1/100 000 [5]. L'age moyen est de 63 ans. Dans
la Manche, il est de 2,3 chez I'nhnomme et de 1,7 chez
la femme [6]. La survie relative globale est respec-
tivement de 42 %, 22 % et 19 % a un, trois et
cing ans (tableau 1). A cing ans, elle est identique
chez I'homme (18 %) et la femme (19 %)
(tableau 2). Une diminution significative de la sur-
vie relative a cinq ans en fonction de I'dge est
observée pour les deux sexes : elle passe de 46 %
pour les 15-44 ans a 5 % pour les plus de 75 ans
chez la femme et de 41 % a 7 % respectivement
chez I'homme (tableau 2). Par ailleurs le taux de
survie a cing ans passe de 15 % entre 1989-1991
a 21 % entre 1995-1997 (tableau 3) ; cette évolu-
tion non significative est aussi observée pour la
survie a un an et a trois ans.

Leucémie lymphoide chronique
(LLO)

Le nombre de nouveaux cas survenus en France
au cours de l'année 2000 est de 2 171, dont
803 cas (37 %) chez les plus de 75 ans et 53 %
chez les hommes. L'age moyen est de 69 ans. Le
taux d'incidence standardisé sur la population
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Tableau 2 Survie relative a 5 ans en % en fonc-
tion du sexe et de I'age dans les principales
hémopathies malignes, France, 1989-1997
Table 2 Relative survival (1, 3, 5 years) accor-

ding to sex and age, France, 1989-1997

Maladie de Hodgkin 85[81-87] | 92 [90-94]
15-44 ans 92 [89-94] | 98[96-99]
45-54 ans 80 [68-87] | 90[79-96]
>75 ans 27 [12-45] 21[8-37]
Leucémie lymphoide 77 [74-80] | 85 [81-87]
chronique

15-54 ans 83 [76-88] | 89[80-94]
>75 ans 69 [60-76] | 70[62-77]
Macroglobulinémie 74 [66-80] | 76 [67-83]
de Waldenstrém

45-54 ans 85 [62-95] | 88[53-97]
>75 ans 53 [36-67] | 66 [47-79]
Leucémie myéloide chronique | 48 [43-54] | 49 [43-54]
15-44 ans 61[51-69] | 60 [47-71]
45-54 ans 62 [49-72] | 64 [49-76]
>75 ans 29 [18-41] | 32[20-44]
Myélome multiple 42 [39-45] | 43 [40-46)
15-44 ans 58 [43-70] | 67 [49-80]
45-54 ans 56 [47-64] | 69 [58-77]
>75 ans 26 [20-32] | 30[25-36]
Lymphome malin 54 [52-55] | 56 [54-58]
non hodgkinien

15-44 ans 63 [59-67] | 73[68-77]
45-54 ans 66 [61-70] | 71 [65-76]
>75 ans 32 [28-37] | 37 [33-41]
Leucémie aiglie 24[18-30] | 29[22-36]
lymphoblastique

15-44 ans 34 [26-42] | 36 [25-47]
45-54 ans 12 [3-27] 43 [18-66]
>75 ans 9 [0-54] 18 [5-39]
Leucémie aiglie 181[16-22] | 19[16-22]
myéloblastique

15-44 ans 41 [32-49] | 46 [38-55]
45-54 ans 35 [24-47] | 18[10-29]
>75 ans 7[3-16] 5[2-9]

H : Homme, F : Femme

Tableau 3 Survie relative a 5 ans en % en fonc-

tion de la période analysée, France, 1989-1997
Table 3 Relative survival (5 years) according to
the analysed period, France, 1989-1997

1989-1991 1992-1994 1995-1997

[IC 95 %] [IC 95 %] [IC 95 %]
MH 92 [88-95] 86 [81-89] 88 [84-91]
LLC 83 [78-86] 82 [78-86] 79 [75-83]
MW 80 [69-87] 73 [63-82] 74 [63-82]
LmMC 50 [43-57] 48 [41-55] 47 [40-54]
MM 42 [37-46] 44 [40-48] 42 [38-46]
LMNH 53 [50-56] 55 [53-58] 57 [55-59]
LAL 23[16-31] 22 [14-31] 33 [24-42]

15 [12-20] 21 [17-26] 21 [17-24]

MH : Maladie de Hodgkin, LLC : Leucémie Lymphoide
Chronique, MW : Macroglobulinémie de Waldenstrom,
LMC : Leucémie myéloide chronique, MM : Myélome

Multiple, LMNH : Lymphome Malin Non Hodgkinien,
LAL : Leucémie Aigué Lymphoblastique, LAM : Leucémie
Aigué Myéloblastique

mondiale est de 2,4/100 000 chez I'homme et
de 1,6/100 000 chez la femme (tableau 1) [1].
Le taux d'incidence estimé en France en 2000
est de 22,8 pour 100 000 personnes-années chez
les hommes de 75-79 ans et de 14,4 chez les
femmes. La survie relative est respectivement de
94 %, 88 % et 81 % a un, trois et cing ans
(tableau 1). La survie relative a cinq ans est signi-
ficativement meilleure chez la femme (85 % ver-
sus 77 %) (tableau 2). Elle est également meil-
leure chez les patients jeunes : 86 % [IC 81-90]
entre 15-55 ans versus 68 % [IC 62-73] pour les
patients de 75 ans et plus, deux sexes confon-
dus. La survie a cing ans n'évolue pas significa-
tivement selon la période étudiée (tableau 3).
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Macroglobulinémie

de Waldenstrém (MW)

Les études sur la MW sont limitées. Cette hémopa-
thie est classée suivant les études soit avec la LLC
soit avec les maladies immunoprolifératives. Il
convient de I'identifier, en raison de ses caractéris-
tiques cliniques, biologiques et évolutives. Les don-
nées d'incidence disponibles proviennent des regis-
tres spécialisés, avec en Cote-d'Or une incidence
annuelle entre 1980 et 1997 de 0,5/100 000 [5].
La survie relative globale est respectivement de 94
%, 84 % et 75 % a un, trois et cing ans (tableau
1) ; a5 ans, elle est similaire pour les deux sexes :
74 % chez I'homme et 76 % chez la femme et elle
diminue significativement avec I'age: de 86 %
[IC 70-94] entre 45 et 54 ans a 60 % [IC 47-70]
chez les sujets de 75 ans et plus.

Myélome multiple (MM)

Le nombre de nouveaux cas de MM et maladies
immunoprolifératives survenus en France au cours
de I'année 2000 est de 3 587 cas, dont 1 407 (39 %)
chez les plus de 75 ans et 54 % chez les hommes.
Le taux d'incidence standardisé sur la population
mondiale est de 4,0/100 000 chez I'homme et de
2,5/100 000 chez la femme (tableau 1) [1]. L'age
moyen est aussi de 69 ans. En Cote-d'Or, le taux
d'incidence standardisé a la population mondiale
du MM est de 2,7/100 000. Il est dans la Manche
de 3,5/100 000 chez I'homme et de 2,3/100 000
chez la femme [6]. La survie relative du MM est
respectivement de 79 %, de 57 % et 42 % a un,
trois et cing ans (tableau 1). A cinqg ans, elle est
identique chez I'nomme (42 %) et chez la femme
(43 %) (tableau 2). Elle diminue significativement
avec |'age (de 58 % entre 45-55 ans a 26 % chez
les hommes de 75 ans et plus et de 67 a 30 %
respectivement chez la femme) et reste stable sui-
vant les périodes étudiées.

Leucémie myéloide chronique
(LMCQO)

L'incidence annuelle de la LMC est en Cote-d'Or
entre 1980 et 1997 de 1/100 000 habitants (1,3 chez
I'homme et 0,8 chez la femme) [5]. L'dge moyen
est de 61 ans. La survie relative globale est de 84 %
a un an, 62 % a trois ans et de 49 % a 5 ans
(tableau 1). Etant de 48 % & cinq ans chez I'homme
vs. 49 % chez la femme, elle ne varie pas selon le
sexe quel que soit le délai de survie pris en compte
(tableau 2) ; a cing ans, elle diminue significative-
ment avec I'dge : de 60 % [IC 52-68] pour les 15-
44 ans a 31 % [IC 22-41] pour les 75 ans et plus,
les deux sexes confondus. L'effet de I'age n'est pas
linéaire : stable jusqu'a 50 ans, la survie relative
diminue avec I'age aprés 50 ans. Elle n'évolue pas
entre 1989-1991 (50 %) et 1995-1997 (47 %)
(tableau 3), cette stabilité dans le temps étant aussi
observée pour la survie a un et trois ans.

Lymphome malin

non hodgkinien (LMNH)

Pour I'année 2000, le nombre de nouveaux cas de
LMNH est estimé a 9 908, dont 2 969 cas (30 %)
chez les plus de 75 ans et 56 % chez les hommes.
L'age moyen au diagnostic est de 64 ans. Le taux
d'incidence standardisé sur la population mondiale
est de 13,3 chez I'homme et de 7,8 chez la
femme [1]. Le taux d'incidence estimé en France
en 2000 est de 78,0 pour 100 000 personnes-
années chez les hommes de 75-79 ans et de 52,3
chez les femmes de 75-79 ans. La survie relative
globale est de 74 % a 1 an, 61 % a 3 ans et 55 %

a cing ans (tableau 1). La survie relative a cinq ans
ne differe pas significativement chez la femme
(56 %) et chez I'homme (54 %). Elle est de 67 %
[IC 63-70] entre 15-44 ans et 35 % [IC 32-38] pour
les 75 ans et plus. Notons la tendance a I'amélio-
ration de la survie entre 1989-1991 (53 % ; IC 50-
56) et 1995-1997 (57 % ; [IC 55-59]).

Maladie de Hodgkin (IVIH)

Le nombre de nouveaux cas de MH est estimé en
France a 1 367, dont 116 (8 %) chez les plus de
75 ans et 54 % chez les hommes. L'dge moyen est
de 42 ans. Le taux d'incidence standardisé sur la
population mondiale est de 2,2 chez I'homme et
2,0 chez la femme [1]. La survie relative globale
estde 95 % a 1 an, 90 % a trois ans, de 88 % a
cing ans (tableau 1). A cinq ans, elle est meilleure
chez la femme (92 %) que chez I'homme (85 % ;
p<0,05). Le pronostic se dégrade de maniére impor-
tante avec I'age : la survie relative a cinq ans passe
de 94 % entre 15-44 ans a 25 % pour les sujets
de 75 ans et plus, deux sexes confondus. L'effet de
I'dge n'est pas linéaire, le risque de déceés aug-
mente de facon importante entre 15 et 30 ans, se
stabilise entre 30 et 50 ans, puis augmente a nou-
veau de fagon réguliere au-dela de 50 ans. On ne
note pas de variation significative de la survie rela-
tive a cinqg ans selon la période (tableau 3).

Discussion

Tous ages confondus, la meilleure survie relative
est observée dans la MH (88 % a cing ans) et
contraste avec celle de la LAM (19 %). Pour les
autres hémopathies malignes, les survies relatives
sont intermédiaires, avec par ordre décroissant la
LLC (81 %), la MW (75 %), les LMNH (55 %), la
LMC (49 %), le MM (42 %) et la LAL (26 %). La
LAM a donc, contrairement aux idées recues, un
pronostic plus sévere que la LAL. La fréquence
croissante et la gravité des leucémies secondaires,
de nature myéloide dans la majorité des cas, doi-
vent inciter a un traitement adapté a la carte de
tous les patients présentant une hémopathie mali-
gne. La LLC est une hémopathie indolente, plus
fréquente chez I'homme que chez la femme et de
meilleur pronostic chez la femme. Elle serait plus
« bénigne » chez la femme d'age plus avancé
(meilleure réponse aux traitements, association fré-
quente a des del 13q), rareté des anomalies 17p
ou 11q de mauvais pronostic). La survie relative a
cing ans des patients atteints de MM est de 42 %
nous rappellant que cette hémopathie, malgré son
caractére chronique, a un mauvais pronostic. Bien
que la survie ne s'améliore pas entre 1989 et 1997,
I'identification de nouveaux facteurs pronostiques
(aspects morphologiques, phénotypiques ou cyto-
génétiques) devraient favoriser une prise en charge
plus adéquate de ces patients. Le taux de survie
des patients avec une LMC se situe entre celui des
LLC et celui des leucémies aigués. L'absence d'amé-
lioration significative de la survie entre 1989 et
1997 s'explique par une introduction trop récente
des traitements par les inhibiteurs des tyrosines
kinases. Les nombreuses classifications illustrent la
trés grande hétérogénéité des LMNH. De type B,
le lymphome folliculaire et le lymphome diffus a
grandes cellules sont les plus fréquents. Les nou-
veaux protocoles thérapeutiques et I'apport des
anticorps monoclonaux pourraient dans les pro-
chaines années modifier la survie de ces patients.
Pour les patients de plus de 75 ans et pour toutes
les hémopathies malignes, la survie relative a cinq
ans est nettement inférieure a celle observée chez



les patients de 15-44 ans. Elle est de 5 % chez les
patients de 75 ans et plus présentant une LAM. Ce
mauvais pronostic s'explique par des antécédents
fréquents de syndromes myélodysplasiques (SMD),
la présence fréquente de caryotypes complexes de
mauvais pronostic, une résistance augmentée des
cellules tumorales aux drogues et la difficulté ou
I'impossibilité d'utiliser des traitements intensifs. Le
vieillissement de la population augmente aussi le
risque de leucémies secondaires myéloblastiques,
elles-mémes associées a des anomalies cytogénéti-
ques défavorables. La présence de translocations
1(9;22)(g34;q11), dont la fréquence augmente avec
I'age, expliquent le mauvais pronostic de la LAL du
sujet agé. Les thérapeutiques ciblées de type inhi-
biteur des tyrosines kinases doivent améliorer signi-
ficativement la survie de ces hémopathies mali-
gnes. Méme dans les hémopathies chroniques
indolentes, la survie des patients agés est aussi
plus courte que celle observée chez les patients
plus jeunes (les facteurs de mauvais pronostic
seraient plus fréquents chez les patients agés). Le
risque augmenté de cancers secondaires chez les
patients avec une LLC contribue a diminuer la sur-
vie brute de ces patients. Dans le MM, la survie
relative & cing ans est de 61 % pour les 45-54 ans
et de 29 % pour les personnes de 75 ans et plus.
L'age ne semblerait pas étre un facteur de progres-
sion de la gammapathie monoclonale de significa-
tion indéterminée (MGUS) : la probabilité de trans-
formation d'une forme asymptomatique en forme

symptomatique est de 8 % a cing ans et de 29 %
a 10 ans. Le Southwest Oncology Group (SWOG) a
identifié chez 231 patients avec une MW et inclus
dans un protocole thérapeutique quatre facteurs
ayant un impact sur la survie et la progression
(hémoglobine < 12 g/dl, IgM < a 40 g/l, beta2
microglobuline > 3 mg/l, traitement antérieur) :
contrairement a nos résultats, I'age n'apparait pas
comme facteur pronostic dans cette étude [8]. La
survie des patients agés de 75 ans et plus avec
une LMC est la moitié moindre que celle des patients
de 15 a 44 ans (31 % vs. 60 %). Dans le LMNH, la
survie est presque de moitié inférieure pour les
sujets de 75 ans et plus : 35 % versus 67 % pour
les 15-44 ans.

Conclusion

En dehors de la MH, le pronostic des hémopathies
malignes reste trés réservé. Les données actuelles
des registres ne nous permettent pas de mesurer a
ce jour les progres réalisés par I'amélioration de la
prise en charge des patients atteints d’hémopathie
maligne et par l'introduction de nouveaux protoco-
les incluant de nouveaux médicaments, des théra-
peutiques de plus en plus ciblées et I'immunothé-
rapie (anticorps monoclonaux). La fréquence et la
gravité des hémopathies malignes chez le patient
agé (plus de 75 ans) sont des problemes de santé
publique. La gravité est expliquée par des facteurs
intrinseques des cellules tumorales mais aussi par
des facteurs de morbidité associés. La prise en

charge optimale des patients agés impose le déve-
loppement de I'hématologie gériatrique, I'inclusion
des patients dans les protocoles thérapeutiques et
une meilleure connaissance des maladies hémato-
logiques malignes. Le rdle des registres dans ce
domaine est d'une importance capitale.
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Résumé /Abstract

Introduction - Le cancer de I'utérus peut étre codé d’apres la 10° classifi-
cation internationale des maladies selon trois modalités : col, corps ou sans
autre information (SAI). En France, la proportion de « cancer de I'utérus,
SAI » parmi les certificats de décés mentionnant un cancer de 'utérus est
d’environ 60 %. Les objectifs de I'’étude sont d’estimer la répartition des
«cancers de I'utérus, SAl» en cancers du col et du corps a partir des données
du registre des tumeurs gynécologiques de Cote-d’Or.

Méthodes - Les cas de cancers de l'utérus du registre de Cote-d’Or
diagnostiqués entre 1982 et 1997 et décédés avant 2003 sont appariés a la
base nationale des causes médicales de déces (CépiDc) sur la cause de
déces et les dates de naissance et de déces.

Résultats — Parmi les 316 déces de cancer de I'utérus appariés, 130 cas ont
été notifiés « cancer de I'utérus, SAI », répartis en 66 « col » (51 %) et
64 « corps » (49 %).

Discussion-Conclusion - Le faible effectif de la population d’étude ne
permet pas d’étudier la répartition par classe d’age des « cancers de 'uté-
rus, SAI » et d’effectuer une comparaison avec la méthode de Jensen utili-
sée par les registres de cancer. Une extension de I’étude a I'ensemble des
registres francais sera réalisée en 2007.

Mots clés /Key words

Cancer du corps de I'utérus, cancer du col de I'utérus, mortalité, certificat
de déces / Corpus uteri cancer, cervix cancer, mortality, death certificate

Survey on the distribution of « uterus cancer, cervix
corpus cancer and not otherwise specified cancer »
among death certificates for cervix cancer and
corpus uteri cancer, France

Introduction — According to the 10th International Classification of
Diseases, there are three possibilities for coding uterus cancers: cervix, cor-
pus and not otherwise specified (NOS). In France, the proportion of “uterus
cancer, NOS” among death certificates mentioning an uterus cancer is
approximately 60 %. The aim of the study is to estimate the distribution of
“uterus cancer, NOS” between cervix and corpus cancers using data from the
Céte-d’Or registry of gynaecological tumours.

Methods — Cases of uterus cancers from the Cote-d’Or registry diagnosed
between 1982 and 1997 and deceased before 2003 are matched with the
national database of medical causes of death (CépiDc) according to death
causes and dates of birth and death.

Results — Out of the 316 deaths due to uterus cancer which have been
matched, 130 cases notified as “uterus cancer, NOS” could be divided into
66 “cervix” (51%) et 64 “corpus” (49%).

Discussion-Conclusion — The small size of the population study does not
allow to estimate the distribution of the “uterus cancer, NOS” by age group and
to compare the results with the Jensen method used by the cancer registries. An
extension of the study to all the French registries will be implemented in 2007.
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Introduction

Le cancer de |'utérus peut étre codé d'apres la
10¢ classification internationale des maladies
selon trois modalités : cancer du col, cancer du
corps ou cancer de |'utérus, sans autre informa-
tion (SAI). En France, la proportion de « cancer
de l'utérus, SAl » parmi les certificats de déces
mentionnant un cancer de |'utérus est d‘environ
60 % [1;2]. Distinguer la mortalité par cancer du
corps de celle par cancer du col de I'utérus est
indispensable car il s'agit de deux cancers dont
I'épidémiologie et les caractéristiques cliniques
sont trés différentes. Ainsi, le cancer du col de
I'utérus, pour lequel un dépistage est envisagea-
ble, touche essentiellement des femmes jeunes
alors que le cancer du corps de |'utérus concerne
surtout des femmes en période post-ménopausi-
que. En I'absence d'enregistrement national des
nouveaux cas de cancer, les données de morta-
lité sont nécessaires au calcul de l'incidence
nationale de ces deux localisations cancéreuses
[3]. En France, en 2000, le cancer du col de I'uté-
rus est estimé a 3 387 nouveaux cas, avec des
taux d'incidence et de mortalité standardisés sur
la population mondiale respectivement de 8 et
1,9 pour 100 000 personnes-années. Pour le can-
cer du corps de I'utérus, le nombre de nouveaux
cas en France en 2000 est estimé a 5 064 avec
des taux d'incidence et de mortalité standardi-

Tableau 1 Répartition des déces par cancer de
I'utérus du CépiDc selon le registre de cancer,
France / Table I Distribution of deaths due to
cancer of the uterus from CépiDc data by can-
cer registry, France

105 (59,3)
6 (3,4)
66 (37,3)
177 (100,0)

6(43)
69 (49,6)
64 (46,0)

139 (100,0)

* Sans autre information

Tableau 2 Comparaison des variables qualitatives du cancer du col de
I'utérus, France / Table 2 Comparison of qualitative variables of the cervix

cancer, France

sés sur la population mondiale respectivement
de 9,2 et 2,4 pour 100 000 personnes-années.
A partir des données du registre des tumeurs gyné-
cologiques de la Cote-d'Or, la répartition des déces
par cancer du col et du corps parmi les décés men-
tionnant un « cancer de I'utérus, SAl » a été esti-
mée, ainsi que les facteurs associés a une notifica-
tion imprécise ou erronée du cancer de |'utérus sur
le certificat de déces.

Matériel et méthodes

Appariement des fichiers

La base de référence est constituée des déces
intervenus avant 2003 parmi les cancers de I'uté-
rus invasifs répertoriés entre 1982 et 1997 par
le registre des tumeurs gynécologiques de Cote-
d'Or chez les résidentes du département. Le
CépiDc est le centre d'épidémiologie sur les cau-
ses de décés qui enregistre systématiquement
les causes médicales de déces sur tout le terri-
toire national. Les décés du CépiDc mentionnant
comme cause principale ou associée de déces
un cancer de I'utérus ont été appariés aux déces
du registre.

Une premiére procédure d'appariement a été réa-
lisée a partir des dates exactes de naissance et de
déces indiquées par le registre et le CépiDc.

Une imprécision de la date de décés jusqu'a trois
jours est possible sur les certificats de déces car
certaines mairies retiennent comme jour de déces
le jour ou elles dressent le bulletin de décés. L'ex-
périence du CépiDc montre également que l'on
peut retrouver des variations de quelques jours
pour les jours de naissance. Par ailleurs, le regis-
tre peut enregistrer par défaut le premier jour
du mois ou de I'année comme date de naissance
ou de décés. Parmi les décés du registre non
sélectionnés par le premier appariement, un
second appariement prenant en compte ces
imprécisions a été réalisé. Afin de minorer une
erreur éventuelle, seuls les cas pour lesquels la
commune ou le département de résidence étaient
concordants ont été retenus.

cancer, France

Analyse

Les variables disponibles provenaient du registre
du cancer exceptées les variables « Type de cause »,
« Lieu » et « Tranche urbaine » de déces. Les varia-
bles quantitatives ont été catégorisées en variables
qualitatives a deux classes selon la médiane. La
comparaison des variables qualitatives a été réali-
sée a l'aide du test du Chi2.

Une notification imprécise du cancer de l'utérus sur
le certificat de décés est définie par une notification
par « cancer de I'utérus, SAl » et une notification
erronée par « cancer du col » pour un « cancer du
corps » et inversement. L'odds ratio (OR) associé a
une variable a d'abord été estimé en analyse univa-
riée puis multivariée en faisant appel a la régression
logistique (seuil d’entrée des variables fixé a p <
0,20) d'aprés le logiciel SAS (SAS Institute, Cary, NC).

Résultats

La population d'étude

En France, entre 1982 et 2002, 74 254 décés par
cancer de |'utérus ont été répertoriés par le CépiDc,
dont 809 en Cote-d’'Or. Sur la méme période,
571 déces ont été identifiés chez les patientes diag-
nostiquées avec un cancer de I'utérus dans le regis-
tre des tumeurs gynécologiques de Cote-d'Or. La
population d'étude est constituée des 316 décés
qui ont pu étre appariés. Parmi eux, 12 cas sont
classés par le CépiDc de facon erronée (3,8 %) et
130 de fagon imprécise (41,1 %) (tableau 1). La
population d'étude est décrite par cancer du col et
du corps de I'utérus (tableaux 2 et 3).

Répartition des cancers du col/
corps parmi les « cancers

de l'utérus, SAIl »

Parmi les 130 déces par « cancer de I'utérus, SAl »,
66 correspondent a des cancers du col (50,8 %) et
64 a des cancers du corps de I'utérus (49,8 %). lls
ne different pas des certificats de décés non appa-
riés de Cote-d'Or mentionnant un « cancer de I'uté-
rus, SAl » en terme d'age, période, lieu, tranche
urbaine et type de cause de décés. Il n'existe pas
de différence significative entre la proportion de

Tableau 3 Comparaison des variables qualitatives du cancer du corps de I'uté-
rus, France / Table 3 Comparison of qualitative variables of the corpus uteri

Age au diagnostic < 62 ans 59 28 1 _ Age au diagnostic < 71 ans 40 23 1 _
>62 ans 46 44 | 2,02[1,09-3,71] _ >71ans 29 47 | 2,82[1,41-5,62] _
Période <1990 49 32 1 _ Période <1990 36 29 1 _
de diagnostic >1990 56 40 | 1,09 [0,60 - 2,00] _ de diagnostic >1990 33 4 1,54 0,79 - 3,02] _
Age de déces <67 ans 61 26 1 1 Age de déces <74 ans 43 23 1 1
>67 ans a4 46 | 2,45[1,32-455] | 2,30[1,20-4,41] >74 ans 26 47 | 3,38[1,68-6,79] | 3,53 [1,67-7,45]
Période de déces <1993 53 28 1 _ Période de déces <1993 35 31 1 _
>1993 52 44 | 1,60[0,87 - 2,95] _ >1993 34 39 | 1,30[0,67-2,52] _
Délai entre <2ans 60 28 1 1 Délai entre < 18 mois 32 34 1 _
diagnostic >2ans 45 44 | 210[1,14-3,86] | 2,60(1,30-5,19] diagnostic > 18 mois 37 36 | 0,92[047-1,78] _
et décés et déceés
Histologie Epidermoide 85 62 1 _ Histologie Adénocarcinome 63 47 1 1
de la tumeur Autres 20 10 | 0,69[0,30-1,57] _ dela tumeur Autres 6 23 | 514[1,94-13,62] | 4,01 [1,43-11,24]
Stade du cancer Spécifié 91 66 1 _ Stade du cancer Spécifié 61 49 1 1
Non spécifié 14 6 0,59[0,22 - 1,62] _ Non spécifié 8 21 3,27[1,33-8,01] | 2,80[1,05-7,50]
Type de cause Principale 102 63 1 _ Type de cause Principale 64 61 1 _
de déces Associée 3 9 | 485[1,27-1860] _ de déces Associée 5 9 | 1,89[0,60-595] _
Lieu de décés Etablissements % 55 1 a Lieu de déces Etablissements 61 60 1 B
sanitaires sanitaires
Domicile, autres 9 17 | 3,30(1,38-7,90] _ Domicile, autres 8 10 | 1,27[047 -3,44] _
Tranche urbaine >100 000 hbts* 81 41 1 1 Tranche urbaine >100 000 hbts* 51 41 1 _
de déceés <100 000 hbts 24 31 | 2,55[1,33-490] | 2,10[1,10-3,99] de déces <100 000 hbts 18 29 | 2,00[0,98 - 4,11] _

*hbts : habitants
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« cancer de I'utérus, SAl » parmi les cancers du col
de l'utérus (37,3 %) et les cancers du corps de
['utérus (46 %) (p=0,12).

Facteurs liés a une notification
imprécise ou erronée du cancer de
I'utérus

Cancer du col de I'utérus

En analyse univariée, un &ge au diagnostic supé-
rieur ou égal a 62 ans (médiane), un age au déces
supérieur ou égal a 67 ans (médiane), un délai
supérieur a deux ans entre le diagnostic et le décés
(médiane), la certification du déces par cancer de
I'utérus en cause associée et non en cause princi-
pale, un lieu de décés autre qu'un établissement
sanitaire et dans un tranche urbaine < 100 000 habi-
tants sont associés a une notification imprécise ou
erronée du cancer du col de I'utérus sur le certifi-
cat de décés (tableau 2). Les variables fortement
corrélées entre elles (p<0,001) sont d'une part I'age
au diagnostic et I'dge au déces, d'autre part la tran-
che urbaine et le lieu de décés (une tranche urbaine
> 100 000 habitants est associée a un déces hors
établissement sanitaire). En analyse multivariée,
seuls |'age au décés > 67 ans, le délai entre le diag-
nostic et le décés > 2 ans et la survenue du décés
dans une tranche urbaine de moins de 100 000 habi-
tants étaient significativement associés a une noti-
fication imprécise ou erronée.

Cancer du corps de ['utérus

En analyse univariée, un age au diagnostic supé-
rieur ou égal a I"age médian de 71 ans (médiane)
et a I'age au déces de 74 ans (médiane), une
histologie tumorale autre que I'histologie tumo-
rale la plus fréquente des cancers du corps de
I'utérus (adénocarcinome), un stade de la tumeur
non spécifié et une tranche urbaine de déces
inférieure a 100 000 habitants sont associés a
un notification imprécise ou erronée du cancer
du corps de I'utérus sur le certificat de déces
(tableau 3). Les variables corrélées entre elles
sont d'une part I'dge au diagnostic et au déces
(p<0,001) et d'autre part la tranche urbaine et
le lieu de décés (p=0,04). Parmi les 29 cas d'« his-
tologie autre », 8 sont non spécifiés, tous noti-
fiés en « cancer de I'utérus, SAl » sur le certifi-
cat de décés. En analyse multivariée, seul I'age
au décés > 74 ans, une histologie tumorale autre

qu'un adénocarcinome et un stade de la tumeur
non spécifié étaient significativement associés a
une notification imprécise ou erronée.

Discussion — Conclusion

Dans cette étude, les décés par « cancer de I'uté-
rus, SAl » se répartissent de facon presque égale
en cancer du col (n=66) et du corps de I'utérus
(n=64). L'appariement des « cancers de |'utérus,
SAl » n'a pas été optimal mais peut étre expliqué
en partie par les données manquantes ou erronées
des variables nécessaires a |'appariement, par des
causes de déces autres que le cancer de I'utérus
pour les patientes du registre et par les cas non
notifiés par le registre (cancer diagnostiqué avant
1982 ou aprés 1997, patientes décédées en Cote-
d'Or alors qu'elles n'y résidaient pas au moment
du diagnostic). Les résultats suggérent toutefois
qu'il n'existe pas de biais de sélection au regard
des variables disponibles sur les certificats de déceés.

L'age au déces est le seul facteur de risque de noti-
fication imprécise ou erronée commun aux déces
par cancer du col ou du corps de l'utérus. Il est
ainsi possible que le médecin certificateur attribue
moins d'importance a la localisation exacte du can-
cer de l'utérus lorsque la personne est agée.

Assigner la topographie exacte du cancer de I'uté-
rus sur un certificat de déces nécessite pour le
médecin certificateur un accés facile aux dossiers
médicaux, comme c'est le cas lorsque le déces a
lieu dans un établissement sanitaire. Un délai court
entre le diagnostic et le décés, un déces dans I'éta-
blissement ol a été pris en charge le cancer sont
également en faveur d’une bonne qualité des ren-
seignements médicaux disponibles. Pour le cancer
du col de I'utérus, un déces survenu dans une tran-
che urbaine de moins de 100 000 habitants, trés
corrélée a un lieu de déces hors établissement sani-
taire, constitue également un facteur de risque de
mauvaise notification. Ce résultat n'est pas observé
pour le cancer du corps de I'utérus.

Pour cette derniére localisation, I'absence de spéci-
fication du stade de la tumeur ou de son histologie
dans le registre du cancer apparaissent prédictifs
d'une notification imprécise ou erronée de la tumeur
au moment du déces, soulevant le probleme de la
qualité de I'information disponible dans le dossier
médical.

L'extrapolation des résultats de cette étude a toute
la France doit étre prudente car la proportion de
« cancer de l'utérus, SAl » varie de 42 % a 74 %
selon les départements, avec une moyenne de 60 %
(données 1982-2002 du CépiDc), sans amélioration
majeure les derniéres années. La sensibilisation et
la formation des médecins a la codification des cer-
tificats de décés restent un impératif.

Diverses méthodes prenant en compte la certifica-
tion en « cancer de |'utérus, SAl » ont été utilisées
en Europe pour estimer la mortalité par cancer du
col et du corps de I'utérus [4-6]. En France, les regis-
tres de cancer ont affecté aux déces par « cancer
de l'utérus, SAI » une répartition des deux localisa-
tions par tranche d'age selon la méthode de Jen-
sen [1] élaborée a partir de données d'incidence et
de survie relative. Le faible effectif de notre popu-
lation d'étude ne permet pas d'étudier la réparti-
tion par classe d'age. Il n'y a ainsi aucun « cancer
de I'utérus, SAI » correspondant a un décés par
cancer du corps de l'utérus avant I'age de 50 ans.
Une étude plus informative et plus puissante, sur
un échantillon plus grand, est nécessaire. Un élar-
gissement de I'étude aux registres généraux de
cancers sera réalisé en 2007 afin de pouvoir étudier
au mieux la répartition des cancers du col et du
corps de l'utérus parmi les « cancers de I'utérus,
SAl » des certificats de déces.
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Renforcement du dispositif de surveillance épidémiologique nationale
des cancers en France : la mise en place du systéme multi sources

cancer (SMSCQ)

Céline Caserio-Schonemann, Laurence Chérié-Challine

Institut de veille sanitaire, Saint-Maurice, France

Le systéme multi-sources cancer (SMSC) est une mesure du plan gouverne-
mental dont le développement est confié a I'InVS. Il vise a renforcer le dis-
positif de surveillance des cancers reposant sur les registres qui ne couvre
que partiellement le territoire national, pour répondre aux nouveaux enjeux
de la surveillance. Ses objectifs sont la surveillance en routine, I'appui aux
investigations en cas d’alerte et a la conduite d’études épidémiologiques.
Ce systeme repose sur le croisement de trois sources de données individuel-
les par un identifiant unique généré par la CnamTS : le PMSI, les ALD30 et

Strengthening of the national cancer surveillance
system in France: the setting up of the multi-source
cancer system (SMSC)

The multi-source cancer system (MSCS) is a measure of the French govern-
ment, whose development was entrusted to the National Institute for Public

Health Surveillance (InVS). The aim of this project is to strengthen the can-
cer surveillance system in France based on registries which cover partially
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les données ACP. La premiere étape du développement concerne la mise en
place de la base nationale ACP et du systeme d’anonymisation et de remon-
tée des données a I'InVS. La seconde étape concerne le croisement des
3 sources afin d’enregistrer les cas incidents de cancer. Le SMSC sera testé
en 2007 pour les cancers de la thyroide dans deux régions pilotes. Il impli-
quera différents partenaires : les ACP, la CnamTS$, les Drass, I'IFR69 de
Inserm. Pendant ce test, les huit structures ACP volontaires disposeront
d’'un module spécifique développé par I'InVS pour générer la fiche épidé-
miologique « thyroide ». En cas de succes du test, il est prévu d’étendre le
systéme pour les cancers thyroidiens au niveau national puis a d’autres
cancers justifiant une surveillance nationale (en lien avec les campagnes
de dépistage généralisées ou potentiellement liés a une exposition environ-
nementale). Lextension du systéme dépendra de la capacité a pouvoir pro-
duire des comptes-rendus standardisés ACP, a extraire les données néces-
saires a la surveillance a partir des données existantes au sein des logiciels
métier et a faire participer I'ensemble des pathologistes. Pour cela une col-
laboration de I'InVS et de I'INCa, en lien étroit avec les pathologistes est
nécessaire.

the territory, to respond to the new challenges of surveillance.The objectives
of the MSCS are the continuous national surveillance, the help of clusters’
investigations and the setting up of epidemiological studies.This system lies
on crossing the data of three sources with an individual anonymous number:
hospital discharge records, pathologist’s database and permanent diseases
database of medical insurance. The first step of the setting up of the MSCS
will be the implementation of the national pathologist’s database. The second
stage will be the crossing of the three bases for registration a incident cases
of cancer. The MSCS will be tested in 2007 for thyroid cancers in two pilot
regions. It is a collaborative project with pathologists implying many
partners such as the National Health Insurance Scheme, the Regional
Administrative Health Authorities and the National Institute of Health and
Medical Research. During the test, 8§ voluntary pathologist structures will
have a specific software developed by the InVS to generate a “thyroid” patho-
logist report. If the test is successful, the system will be extended to a
national level and to other cancers which require a national level. The extent
will depend on the capacity to produce standardised pathologist reports. For
this, it is necessary to be able to extract automatically the useful data for
surveillance from the pathologist database, without double input and to

Mots clés /Key words

Surveillance, épidémiologie, cancer, national, multi sources

Survey, epidemiology, cancer, national, multi-source

obtain the participation of all the pathologists to the MSCS.

Introduction

Il n'existe pas a I'heure actuelle en France de
systéme centralisé de surveillance nationale des
cancers chez I'adulte. En effet, le dispositif en
place, basé sur les registres des cancers, ne cou-
vre que 15 % de la population adulte et ne per-
met pas de répondre a I'ensemble des besoins
d'information pour I'aide a la décision. Il existe
cependant depuis 2001 une couverture nationale
de la population des moins de 15 ans par le
registre national des tumeurs solides de I'enfant
(RNTSE) et le registre national des hémopathies
malignes de I'enfant (RNHE).

Le dispositif actuel n'est pas suffisant pour
répondre aux nouveaux enjeux de la surveil-
lance en lien avec les expositions environne-
mentales pouvant survenir en tout point du ter-
ritoire ou la généralisation de programmes de
dépistage organisé. Aussi, I'InVS pilote actuel-
lement le développement d'un systeme multi
sources de surveillance épidémiologique natio-
nale des cancers inscrit comme premiére mesure
du plan cancer gouvernemental 2003-2007. Ce
systéme sera étroitement articulé au réseau
Francim des registres du cancer qui représen-
tent la référence. L'objectif est de pouvoir dis-
poser a terme d'un systeme d’enregistrement
national, pérenne et exhaustif pour toutes les
localisations cancéreuses justifiant une surveil-
lance nationale. C'est le cas notamment des
cancers thyroidiens suite aux retombées de I'ac-
cident de Tchernobyl, mais également du can-
cer du sein (objet d'un dépistage organisé géné-
ralisé depuis 2004), du cancer du col utérin
(récente mise sur le marché du vaccin anti-HPV),
de localisations en lien avec une exposition
environnementale avérée ou suspectée comme
le mélanome de la peau ou les cancers du sys-
téme nerveux central, ou encore du lymphome
malin non hodgkinien (LMNH), dont I'incidence
et la mortalité sont en forte augmentation.
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Objectifs du systéme

multi-sources cancer (SMSC)

Le SMSC permettra de renforcer la surveillance tem-
poro-spatiale des cancers sur le territoire national,
dans un but d'orientation et de suivi des mesures
de santé publique, notamment dans le cadre du
plan cancer ou des programmes régionaux de santé
(PRS). De ce fait, il contribuera a I'évaluation des
politiques de santé, a I'organisation de I'offre de
soins et a I'analyse des pratiques de soins.

Les objectifs spécifiques de ce sys-
téme sont de trois ordres

La surveillance en routine

Ce systéme permettra la surveillance épidémiologi-
que en tout point du territoire afin de :

- dénombrer les nouveaux cas de cancers (cas inci-
dents) pour les principales localisations tumorales
et a différents niveaux géographiques ;

- produire des taux d'incidence de référence a dif-
férents niveaux géographiques (national, régional,
départemental, infra départemental) ;

- caractériser ces cancers, tant au niveau des
patients (sexe, age, lieu de résidence) que de la
nature de la tumeur (taille, grade, stade...) ;

- faire des comparaisons des taux d‘incidence dans
le temps et I'espace.

Ce systeme permettra la production de tableaux
de bord de surveillance épidémiologique annuels
(au niveau national avec déclinaisons régionales)
et la rétro information aux fournisseurs de don-
nées. Des analyses spécifiques a chaque région pre-
nant en compte le contexte et des recommanda-
tions de priorités régionales pourront étre produites.
L'analyse des modes de prise en charge hospita-
liere grace aux informations issues du PMSI sera
également possible.

Utilisation en cas d'alerte

Le SMSC doit également permettre de mener des
investigations appropriées en cas d'alerte. Une
alerte peut-étre déclenchée par la détection d'un

agrégat spatio-temporel' ou cluster de cas de can-
cers, une demande de la population, ou I'exposition
a un risque observé. Cette situation releve du champ
de compétence de I'InVS et rentre dans le cadre de
ses missions. Ce systeme permettra :

- de constituer un outil de validation en cas de
signalement de clusters, en fournissant, d'une
part, des données de référence sur I'incidence
des cancers a un niveau géographique fin (com-
mune, arrondissement) afin de valider ou non
I'excés de cas signalé, et d'autre part, des élé-
ments sur d'éventuels autres cas non signalés
dans |'aire géographique concernée et pouvant
étre rattachés a I'agrégat ;

- d'envisager le développement d'une approche
pour l'instant peu utilisée en France dans le domaine
des cancers, qui est I'application de méthodes des-
tinées a identifier des agrégats a partir de données
de morbidité recueillies en routine sur un large ter-
ritoire (clustering) [6]. Ces techniques permettent,
a condition de disposer de données exhaustives a
des niveaux géographiques fins, de mettre en évi-
dence des zones en sous ou en sur-incidence par
rapport a l'incidence moyenne de référence, avec
possibilité d'investiguer d'éventuels agrégats, avec
ou sans hypothese étiologique environnementale
initiale. L'InVS pourrait ainsi de facon prospective
mettre en évidence des zones de sur incidence et
mener « a froid » les travaux nécessaires pour en
comprendre ['origine, et ce, dans un climat dépas-
sionné, contrairement aux situations d'alerte, ou
les clusters sont « construits » artificiellement et
surviennent en général dans un contexte émotion-
nel important. La possibilité d'appliquer de telles
méthodes a partir des données du SMSC devra tou-
tefois faire I'objet d'une évaluation préalable.

Dans le futur
Ce systéme pourrait également, a terme, fournir
une aide a la conduite d'études épidémiologiques,

' Un agrégat spatio-temporel (cluster en anglais) est le
regroupement dans le temps et I'espace de cas de maladies,
de symptémes ou d'événements de santé au sein d'une pop-
ulation localisée.



notamment pour le suivi de la survenue de cancers
au sein de cohortes développées par des équipes
de recherche.

Principe du systéme

multi sources cancer

Le principe du SMSC est de constituer une base
nationale exhaustive de cas incidents a partir de
données individuelles issues de trois sources d'in-
formation, ces données étant anonymisées par un
numéro identifiant unique par patient et pouvant
donc étre croisées. Ces trois sources sont :

- le programme de médicalisation des systemes
d'information (PMSI) ;

- les affections longue durée de I'assurance mala-
die (ALD 30), centralisées depuis 2004 pour tous
les régimes au niveau du Systéme national d'infor-
mation interrégimes de I'assurance maladie (SNIIR-
AM) de la Caisse nationale d'assurance maladie
des travailleurs salariés (CnamTS) ;

- les comptes-rendus d'anatomo-cytopathologie
(ACP) permettant d'attester du diagnostic de can-
cer et de caractériser le patient (sexe, age, domi-
cile) et sa tumeur maligne.

Le principe recherché par I'utilisation et le croise-
ment de ces trois sources est la sélection des nou-
veaux cas de cancers (cas incidents) et |'enrichis-
sement des données individuelles en qualité, en
exhaustivité et en informations complémentaires.
Le SMSC sera étroitement articulé avec le réseau
Francim des registres de cancer. Les registres consti-
tueront un outil d'étalonnage de ces sources dans
les départements ou ils sont implantés (figure1).

Méthodologie

Contrairement aux bases PMSI et SNIIR-AM, il
n‘existe pas de base nationale de données ACP.
Aussi, la premiere étape de la mise en place du
SMSC concerne la constitution de la base ACP en
étroite collaboration avec la profession des patho-
logistes. L'outil de recueil épidémiologique ou « fiche

épidémiologique » a été établi de facon concertée
avec les pathologistes et validé. Il contient de facon
structurée |'ensemble des items nécessaires a la
surveillance. La fiche « cancers de la thyroide » a
été établie dans le cadre des travaux de la Com-
mission pluridisciplinaire thyroide. Cette Commis-
sion a notamment été chargée entre 2000 et 2003,
sous la coordination de I'InVS, d'une évaluation des
conséquences sanitaires de |'accident de Tcherno-
byl en France et de proposer des pistes de réflexion
sur un dispositif de surveillance national [1].

La constitution de la base nationale ACP nécessite
des moyens importants relatifs a la mise en place
du systeme informatique de récupération des infor-
mations au niveau des structures ACP, a |'anonymi-
sation des données et au transfert de ces informa-
tions de la structure ACP vers I'InVS. Elle constitue
un des principaux défis de la mise en place du
systéme.

La seconde étape consiste en un croisement des
informations d'un méme cas de cancer issues des
trois bases au moyen d'un identifiant anonyme uni-
que par patient et commun aux trois sources. Ce
croisement permettra de sélectionner et d'enregis-
trer les cas incidents de cancer et de les documen-
ter. Le développement de la procédure d'anonymi-
sation pour générer cet identifiant est assuré par la
CnamTs, en lien étroit avec I'InVS et la Commis-
sion nationale de l'informatique et des libertés
(Cnil). En effet, il a été choisi d'appliquer aux don-
nées ACP la procédure FOIN (Fonction d'occulta-
tion d'identifiant nominatif) déja utilisée pour ano-
nymiser les données du PMSI et du SNIIR-AM et
qui présente des qualités d'unicité et d'irréversibi-
lité (principe de double anonymisation irréversible).
Cette procédure a nécessité d'importants aména-
gements pour pouvoir étre appliquée au SMSC, afin
de concilier la possibilité de croisement et de chai-
nage des informations, la sécurisation des différen-
tes bases ainsi que le retour possible au cas dans
le cadre limité a |'alerte. Ainsi, ce systéme prévoit
une solution distincte selon le secteur des ACP

Figure 1 Constitution du systeme multi sources cancer (SMSC) et articulation avec les registres du can-

cer, France / Figure 1 Implementation up of the multi-source cancer system (MSCS) and connection with

cancer registries, France
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(public, privé) et introduit dans le dispositif un tiers
de confiance. Ce tiers est chargé de conserver les
informations de correspondance entre les cas adres-
sés par les pathologistes et les cas répertoriés dans
la base nationale a I'InVS. L'objectif recherché est
de garantir la confidentialité des données. Le tiers
de confiance sera mis a contribution par I'InVS en
cas de signalement et d'investigation d'une alerte.
LInstitut fédératif de recherche (IFR69) de I'Institut
national de santé et de la recherche médicale
(Inserm) dirigé par le Professeur Denis Hémon a
accepté de tenir le role de tiers de confiance du
dispositif.

Ce projet a obtenu I'autorisation de la Cnil en juin
2006.

Phase d'expérimentation

sur le cancer thyroidien

La phase d'expérimentation du SMSC est menée
sur une premiere localisation, le cancer thyroidien,
dans les deux régions pilotes ciblées par le plan
cancer (lle-de-France et Nord-Pas-de-Calais), & par-
tir de huit structures ACP volontaires des secteurs
public et privé, variées au niveau de I'importance
de leur activité et du type de logiciel informatique
utilisé.

Dans le cadre de la phase d'expérimentation, le
SMSC est organisé selon trois niveaux (local, régio-
nal et national) et implique de nombreux partenai-
res pour chacune des deux régions. Les données
sont transmises par les structures ACP au niveau
régional associant une équipe référente de patho-
logistes (membres du Crisap? lorsqu'il existe) et du
personnel des Directions régionales des affaires
sanitaires et sociales (Drass). Les référents patholo-
gistes seront chargés avec I'InVS de I'élaboration
de la procédure d'assurance qualité des fiches trans-
mises. Ce niveau régional constitue un échelon
informatique et technique permettant de centrali-
ser les flux d'information en provenance des struc-
tures locales et de générer les différents niveaux
d'anonymat. La CnamTS ainsi que I'lFR 69 partici-
pent également au circuit d'anonymisation et de
transmission des données ACP.

Le schéma informatique de constitution de la base
nationale ACP prévoit notamment de facon simpli-
fiée cing flux distincts de données (figure 2) :

2 Crisap : Centre de regroupement informatique et statis-
tique en anatomie et cytologie pathologiques.
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- le flux « 1 » correspond au transfert des don-
nées ACP (hors données d'identification), des
structures ACP vers |'équipe référente ACP au
niveau régional ;

- le flux « 2 » permet le transfert des données
d'identification de la fiche ACP, des structures ACP
vers la Drass ;

- le flux « 3 » concerne le transfert vers le tiers de
confiance des données nécessaires a la constitu-
tion du fichier de correspondance, venant d'une
part de la Drass (numéro de fiche ACP couplé au
premier numéro d'anonymat InVS), et d'autre part,
de I'InVS (premier numéro d'anonymat InVS couplé
au numéro d'anonymat national du SMSC) ;

- le flux « 4 » correspond au transfert, de I'équipe
ACP référente vers I'InVS, du premier numéro d'ano-
nymat InVS couplé aux données ACP ;

- le flux « 5a » permet I'envoi a la CnamTS (ges-
tionnaire du SNIIR-AM) du premier numéro d‘ano-
nymat InVS pour I'apparier a un numéro d'anony-
mat SNIIR. La CnamTS transfere alors a I'InVS (flux
« 5b ») les données permettant de générer I'iden-
tifiant propre SMSC.

Un appel d'offres a été lancé pour le développe-
ment informatique du SMSC. Il s'agit d'une part de
développer la solution d’anonymisation, de traite-
ment, de transmission sécurisée et de stockage des
données ACP a partir des huit structures pilotes, et
d'autre part d'anonymiser et de stocker les don-
nées PMSI et ALD 30 dans la méme base afin d'en
faciliter I'appariement. Le développement informa-
tique du SMSC est prévu en 2007. Ce systeme sera
testé selon deux volets :

- un volet rétrospectif portant sur tous les cas de
cancer thyroidien ayant fait I'objet d'un diagnostic
ACP au sein d'une des structures pilotes, entre le
1¢ janvier et le 31 décembre 2004, et domiciliés en
lle-de-France et/ou dans le Nord-Pas-de-Calais au
moment du diagnostic. Le recueil rétrospectif des
données 2004 répond a la nécessité de récupérer
des données ACP qui pourront étre croisées avec
celles du PMSI et du SNIIR-AM pour la méme année,
compte tenu des délais nécessaires pour que celles-
ci soient disponibles au sein des bases nationales
correspondantes ;

- un volet prospectif (recueil des nouveaux cas
de cancer thyroidien) a partir de la date de démar-
rage de I'étude, c'est-a-dire une fois I'ensemble
de la solution informatique installée et opéra-
tionnelle. Le recueil prospectif permettra de tes-
ter I'utilisation de I'application informatique dans
la pratique courante du pathologiste et les moda-
lités d'anonymisation et de transmission auto-
matique des données.

L'InVS a développé un module spécifique pour le
cadre du test du systéme, non intégré au niveau
des logiciels métier des ACP, mais permettant de
saisir la fiche ACP thyroide.

A l'issue de la phase d'expérimentation, le systéme
fera I'objet d'une évaluation. En cas de succes, il
sera étendu pour les cancers thyroidiens progressi-
vement a I'ensemble des structures ACP des deux
régions pilotes puis a I'ensemble des régions fran-
caises selon le contexte sanitaire et les priorités
régionales. Il sera ensuite appliqué aux cancers prio-
ritaires pour la surveillance nationale, notamment
le mélanome de la peau, le cancer du sein, le can-
cer du col de I'utérus et le LMNH.

Discussion — Conclusion

Le SMSC, qui reprend et développe les propositions
de la Commission pluridisciplinaire thyroide, consti-
tuera une alternative plus satisfaisante a un regis-
tre national, en termes notamment de rapport co(t-
efficacité et de pertinence au regard des priorités
de santé publique [1,2,3,4,5]. Ce systéme, basé sur
une remontée passive des informations devra régu-
lierement étre étalonné notamment dans les zones
couvertes par les registres. Une fois opérationnel, il
devrait permettre une réactivité plus grande qu'un
registre national, avec des données mises a dispo-
sition plus rapidement pour I'aide a la décision et
pour |'alerte épidémiologique. Le SMSC devrait per-
mettre a terme de garantir une surveillance des
cancers de la thyroide sur |'ensemble du territoire,
étendue progressivement a d'autres cancers justi-
fiant un suivi national. Mais son développement
sera long et progressif sur plusieurs années. Il s'agira
notamment de mettre en place les mesures néces-
saires pour garantir I'exhaustivité du recueil des
données par les pathologistes.

Les travaux préparatoires a la mise en place de
la base ACP alimentant le SMSC ont été menés
avec la profession des pathologistes et en arti-
culation avec les autres projets du plan cancer
basés sur I'ACP. Il s'agit essentiellement des pro-
jets de comptes-rendus fiches standardisés en
pathologie cancérologique (CRFS), piloté par la
Société francaise de pathologie et du dossier
communiquant en cancérologie (DCC), piloté par
I'Institut national du cancer (INCa). Les dévelop-
pements liés a la mise en place de la base natio-
nale ACP pour le SMSC rejoignent en effet les
réflexions engagées par la profession au niveau
national sur la standardisation des pratiques mais
également au niveau international sur la défini-
tion de normes standard d'échanges pour les
données ACP. La collaboration entre I'InVS, les
pathologistes et I'INCa s'est notamment articu-
lée autour d'une réflexion sur des données ACP
communes a enregistrer dans le champ de la
pathologie tumorale ainsi que sur un format com-
mun de transmission. L'objectif a terme serait de
pouvoir proposer, pour standardiser les données
des comptes-rendus ACP, un méta-modele oppo-
sable commun pour I'ensemble des cancers. Outre
une partie commune obligatoire pour I'ensemble

des cancers, ce modéle pourrait comprendre une
partie spécifique propre a chaque site tumoral.
L'ensemble des fiches par site ainsi produites
constituerait la référence nationale utilisable par
I'ensemble des pathologistes francais. Ces fiches
standardisées par organe pourraient progressi-
vement étre intégrées aux logiciels informatiques
des ACP et serviraient dans la pratique courante
pour produire les comptes-rendus des examens
ACP. Cela suppose que ces fiches présentent une
ergonomie métier incitant le pathologiste a évo-
luer vers un nouveau mode de pratique tout en
assurant au clinicien de disposer de toutes les
informations nécessaires a son exercice. Elles
pourraient étre directement extraites des struc-
tures ACP pour adresser les informations néces-
saires a I'InVS, pour répondre a sa mission de
surveillance épidémiologique, et a I'INCa, pour
sa mission d'amélioration de la prise en charge
des patients. Ces fiches standardisées devraient
pouvoir également répondre a toutes les autres
demandes d'extraction faites aux pathologistes,
provenant par exemple des centres de gestion
des programmes de dépistage organisé ou des
registres. Notons cependant que le développe-
ment et la qualité du SMSC dépendront de la
capacité de I'InVS et de I'INCa a mobiliser I'en-
semble des pathologistes francais en mettant en
ceuvre conjointement un dispositif de mesures
opposables aux ACP (négociations communes
avec |'assurance maladie) mais également aux
sociétés informatiques qui les équipent (textes
réglementaires), indispensables pour atteindre
I'exhaustivité des données.
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