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RESUME

Introduction. La progression de l'incidence du cancer en France et dans les pays développés
suscite une interrogation sur I'origine de cette croi ssance et notamment sur l'importance de la
composante environnementale de celle-ci.

Matériel et méthodes. Les études de corrélation écologique utilisant les Systémes d’Information
Géographique (SIG) p euvent apporter un é clairage nouveau surla relation entre ca ncer et
environnement en prenant en considération I'information fournie par la spatialisation des données.

Résultats. Des programmes de cette nature se sont développés pour analyser des excés de
cancer, notamment aux Etats-Unis (Cape Cod, Long Island). Le programme CIRCE a été congu
pour développer une approche de ce type en Fran ce. Il réunit 'INERIS, 'INSERM U89 7, 4 ORS
(Picardie, lle-de-France, Nord-Pas-de-Calais, Rhoéne-Alpes), le registre des cancers de I'lsére et
'UTC. Il comprend deux phases. La phase | se décompose en 3 opérations : 1) production des
cartes de d onnées lissées de mo rtalité surle s 4 région s etde morbi dité surllsére2 )
transformation des p rincipales bases de donn ées environnementales en base d e données
spatialisées 3) croisement des d onnées sanitaires et environ nementales. La phase |l vise a

investiguer les zones contrastées (a trés fort ou trés faible taux).

Discussion et conclusion. Les études de corrélation écologique permettent d’apporter un
éclairage nouveau permettant de mieux comprendre la relation entre cancer et environnement en
générant notamment de nouvelles hypothéses. Les premiers résultats acquis sur 4 régions
montrent que cette démarche est possible en France et peut étre étendue a d’autres.

Mots clés : cancer, environnement, systemes d’information géographique, spatialisation
Keywords: cancer, environment, geographic information systems, spatialisation



1. Introduction : Analyser le lien entre cancer et environnement

La question du lien entre cancer et environnement fait 'objet d’'un important débat au plan
scientifique, en France comme au niveau mondial. Le débat devient de plus en plus sociétal, dans
la mesure ou I'opinion s’interroge de fagon croissante sur les causes d’un phénoméne qui touche
directement un homme sur deux et une femme sur trois dans les pays industrialisés. Il est légitime
de parler d’épidémie, voire méme de pandémie dans la mesure ou le phénoméne touche aussi les
pays du Sud (OMS Europe, 2006), (Sasco, 2008). En France, le cancer est devenu depuis 2004 la
1ére cause de mortalité et l'incidence du cancer a progressé, entre 1980 et 2005, de 93% chez
’homme et 84% chez la femme (InVS, 2007). Le changement démographique (vieillissement et
augmentation de la population) n’explique que partiellement cette augmentation. Le reste, estimé
respectivement a 52 % che z I'homme et55 % chezla femme, estdon c a attribuer a
'environnement au sens large du mot, c’est-a-dire incluant tout ce qui n’e st pas héréditaire. Le
rapport « Cancer and the environment » des 2 agences fédérales américaines, National Institute of
Environmental Health Sciences et National Cancer Institute, écrit : «On peut e stimer que jusqu'a
deux tiers des cancers sont liés a des causes environnementales. |l se peut que ce nombre puisse
étre plus élevé encore» (NIEHS,NCI 2003). Cette analyse s’appuie sur des données comme la
répartition des cancers dans le monde. Celle-ci, quels que soient les sites de tumeurs, varie en
effet fortement selon les pays. Les études sur les migrants montrent que ceux-ci adoptent en deux,
voire méme une génération, le profil de cancer des pays d’accueil. Les études sur les registres de
jumeaux aboutissent a une conclusion de méme nature. Une étude basée sur les données des
registres de Suéde, Danemark et Finlande, montre que, pour les trois principaux cancers (prostate
colon-rectum et sein) le s facteurs hé réditaires sont minoritaires (Lichtenstein, 2000) et conclut :
«Les facteurs génétiques liés a I'’hérédité apportent une contribution mineure a la susceptibilité a la
plupart des types de néoplasmes. Ce résultat indique que I'environnement joue un rdle principal
dans les causes de cancer ». Les tentatives pour essayer de quantifier la part de s différents
environnements ont abouti a de s résultats trés divers etont suscité une vive cont roverse
scientifique (Doll et Peto, 1981), (Clapp, 2006), (Hill, 2008). Déterminer la part respective des
différents environnements etle ur interrelation est éminemment complexe et suppose la
mobilisation d’'une grande variété de compétences et de disciplines scientifiques.

2. Matériel/Méthodes : L’intérét de I’analyse des inégalités géographiques

L’analyse des facteurs de risque repose sur les données expérimentales issues de la toxicologie et
sur I'apport de I'épidémiologie a travers ses deux approches classiques : les études de cohorte et
les études cas-témoins. Celles-ci ont permis de progresser dans la compréhension du lien cancer
environnement, mais, en toute logiqu e, ce sontle s phénoménes de risque relatif élevé qui ont
d’abord été mis ainsi en évidence. On s’apercoit aujourd’hui que ceci ne permet de comp rendre
qu’'une partie du phénomeéne. Depuis une dizaine d’années est apparue une nouvelle approche,
dite de corrélation écologique. L’analyse spatiale apporte en effet une info rmation qui n’était pas
prise en compte par les approches classiques. Une telle approche a été rendue possible grace au
développement des Systémes d’Info rmation Géographique (SIG). Un SIG est « un outil
informatique permettant de traiter, stocker, gérer, visualiser et analyser de s données numériques
spatialement référencées relativesade s événements, personnes ou caractéristiques
environnementales » (McCall,2003). Alors qu'aucune étude sur ce sujet n’était répertoriée sur
Medline en 1993, la progression a été de +26 % par an entre 1994 et 2002. La figure 1 illustre
cette potentialité (Nuckols et al., 2004).
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Figure 1: a) Structure et fonctionnement d'un SIG, b) processus d’estimation de I’exposition.



3. Résultats

Les pays les plus avancés en ce domaine (Etats-Unis, Grande-Bretagne, pays nordiques) se sont

dotés de programmes d’utilisation des SIG appliqués a des régions particuliéres dont les plus

anciens I'ont été aux Etats-Unis sur les zones de Cape Cod (Massachusets et Long Island (Etat de

New York). Ces deux programmes se caractérisent par une fo rte implication de la popul ation et

des parties prenantes. A Cape Cod, le pro gramme a fait 'objet d'une  décision de I'Etat du

Massachusetts en 1994 a la suite de la publication des données montrant un excés de cancer du

sein sur cet Etat, principalement sur cette zone. A ce jou r, ce programme a publié a u moins 20

études référencées sur Medline en 2008 (Mots clefs: Cape Cod + Brody+ Asch engrau,

responsables du projet). Parmi les principaux résultats, figurent des travaux méthodologiques et la
mise en évidence d’un effet pesticides, ainsi qu’un lien suggéré entre perchloréthyléne et cancer
du sein (Brody, 2004). A Longlsla nd, le constat d’'un excés de cancers du sein a conduit
également a un programme spécifique en 1993 (the Long Island Breast Cancer Study), par
décision du Congrés américain (Public Law 103-43). La loi a ma ndaté le NCI en demandant que
«soit incluse l'utilisation d’un systéme géographique pour évaluer I'exposition présente et passée
des individus, a I'aide de mesu res directes et d’estimation de I'exposition cumulée (1) a I'eau de
boisson contaminée; (2) aux sources de pollution intérieure et extérieure, y compris les émissions
liees alaviation; (3) aux champs électromagnétiques; (4) aux pesticides et autres sub stances
chimiques toxiques; (5) aux déchets dangereux et ménagers; et (6) to ut autre facteur que le
directeur du NCI déterminera étre approprié." (Gammon 2008). Ce programme a publié au moins

45 études référencées sur Medline en 2008 (Mots clefs : Long Island + Gammon, responsable du

projet). Les principaux résultats ont ainsi été synthétisés (NCI, 2008):

— Les composés organochlorés, cest-a-dire  puiti-source/Multi-level
pesticides incluant DDT/DDE, dieldri ne, PAH Results To Date
chlordane et biphényles polychlorés (PCB) ne s
sont pas associés aun excésderisqu e de e (GIS); Occupation;
cancer du sein sur Long Island; oy phipnn e

— les Hydrocarbures Aromatiques Polycycliques - Tobaccosmoke
(HAP) sont associés aunea ugmentation
modeste de cancer du sein;

— les PCB peuvent étre associés a un risque
accru de rechute de cancer du sein,

— les champs électromagnétiques (CEM) ne sont

Biologically Effective Dose
+  PAH-DNA adducts, detectable

- 2%%hincreass in OR

Genetic SUSCQE!“‘JH"!
»  Carcinogen metabalizing
a0% T for GSTA1 & smoking

40 for activelpassive
smoking & ER+PR+ tumors
+ Diat

poastmenopausal
vdismoked foods
for low intake

T for XPD, ERCCY &

pas associés a un risque accru de cancer du
sein sur Long Island;

la présence de facteurs de risque connus de
cancer du sein liés alavie

Biomarkers
~ p53 protein expression

& p53 mutations in tumor
+ Analyses in progress

reproductive eSt L;'nu!r\.-.'|._||f‘.3|l|10;(.5-.|.|I:'-'-'41.|l'-ﬁs
retrouvée + Litleing association with PAH
- de nouvelles methodes ont eté deéveloppeées  Figure 2 (Gammon et Santella, 2008)
pour améliorer les investigations

épidémiologiques .

Les derniers développements des travaux sur Long Island conduisent a mettre en évidence plus
particulierement I'importance de la relation entre susceptibilité génétique et environnement surtout
pour les HAP (figure 2). La France présente des inégalités interrégionales importantes. L’écart
pour la mortalité tous cancers entre la région Nord-Pas-de-Calais et la Région Midi-Pyrénées est
de l'ordre de 50 %., mais cette disp arité peut varier selon les sites de cancers. L'analyse des
données de mortalité au niveau des bassins de vie révele aussi des disparités brutes au sein
méme de chaque région (Salem, 1999). Le projet CIRCE a été congu pour analyser les inégalités
spatio-temporelles de cancer pour mieux comprendre le lien can cer environnement en France. I
regroupe I'INERIS, 'INSERM U 897, 4 Observatoires Régionaux de la Sa nté (Picardie, lle-de-
France, Nord-Pas-de-Calais, Rhone-Alpes), le Registre des Cancers de I'l sére et I'Université
Technologique de Compiégne. La figure 3 résume I' organisation de la phase | du projet (A nalyse
spatiale des données sanitaires et environnementales).
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Figure 3: Schéma d’organisation de la phase | du projet CIRCE

Dans la premiére opération du programme, les 4 ORS ont analysé les variations spatiales a une
échelle cantonale de la mortalité par cancer pour la p ériode 1990-1999 et pour 21 sites de
tumeurs. Afin de lisserle bruit causé par I'instabilité statistique liée aux faibles nom bres et de
mieux mettre en évidence la structure spatiale sous-jacente, une méthode de lissage a été mise en
ceuvre permettant d’utiliser I'information disponible dans les cantons voisins pour estimer le risque
relatif local. Un travail du méme type a été réalisé sur les données d’incidence par le Registre du
Cancer de I'lsére. Ces résultats sont développés dans une autre communication (Declercq et coll).
L’opération 1l compo rte le traitement des do nnées environnementales au sein du pro gramme
SIGFRIED (Systemes d’Information Géographique, Facteurs de Risque Environnementaux et
Décés par cancer). Ces données proviennent des bases de données saisies, dans une logique
d’observation ou de réglementation, de l'air (EPER, BDQA), de 'eau (SIS E-EAUX), des sols
(Corine Landcover, Basias) et du trav ail (SUMER), Ces d onnées une fois spatialisées seront
croisées avec les données sanitaires etles données socioéconomiques (Opération llI). Les
aspects méthodologiques et les premiers résultats sont développés dans une autre présentation
(Valdes-Lao et coll). La phase Il vise a invest iguer une ou plusieurs zones contrastées (zones a
fort ou faible taux de cancer). Le p rogramme CIRCE s’appuie aussi surles coll aborations
internationales (programmes Cape Cod et Long Isla nd, projet européen HENVIGIS piloté par le
NILU (Institut Norvégien de I'Air) avec 22 autres partenaires.

4. Discussion/Conclusion

L’analyse des disparités géographiques de santé et plus spécifiquement de cancer connait un
développement au niveau mondial. L'utilisation des SIG apporte un éclairage nouveau qui doit
permettre de mieux com prendre la complexité de la relation entre environnement et santé. Le
développement de ces travaux peut permettre de mettre en évidence des relations non décelées a
ce jour. Ce type d’étude ne permet pas de répondre a lui seul quantitativement a la question de la
relation entre environnement et cancer. Il perme t de formuler de nouvelles hypothéses lesquelles
vont pouvoir étre testées notamment dans des opérations d’analyse des zones contrastées, c’est-
a-dire les zones présentant les taux extréme s en utilisant les appro ches plus classiques de
I'épidémiologie. En France, le projet CIRCE a permis de rassembler des compétences scientifiques
diverses et permet de s’inscrire dans la recherche internationale sur le sujet. Les premiers résultats
sur 4 régions montrent que cette démarche est possible en France et peut étre étendue a d’autres
régions.
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