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Séance thématique :
« Progres dans la prise en charge des adénocarcinesdu pancréas »

Communication
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RESUME

En raison de sa mortalité élevée, le cancer du paasest devenu un important probléme de santé
publique. A I'échelle mondiale, les estimations rpannée 2012 fournies par la base de données
GLOBOCAN (globocan.iarc.fr) montrent qu'avec 338000ouveaux cas estimés, le cancer du
pancréas n’était qu’'au douzieme rang (338 000 nauxecas estimés), alors gu'il était la septieme
cause de déces (330 000 cas estimés), dans leseeesx combinés. Dans I'Union Européenne (UE),
il était la quatrieme cause de déces en 2012, Bea00 morts estimés dans les deux sexes combinés,
juste aprés le cancer du sein (91 500 morts es}imés taux de mortalité par cancer du sein
diminuant dans de nombreux pays de I'UE, il eswisiBle que le nombre de déces par cancer du
pancréas dépasse celui des décés par cancer duaseint la fin de 'année 2017. A I'échelle
mondiale, plus de 500 000 nouveaux cas de cancpadcréas sont a prévoir en 2030, a la faveur de
I'accroissement et du vieillissement de la popolatiet du transfert de facteurs de risque, telslgue
tabagisme et I'obésité, des pays les plus dévetop@es les pays les moins développés.

SUMMARY

Due to its high mortality rate, pancreatic canceashbecome a major public health problem.
According to GLOBOCAN (globocan.iarc.fr), 338,0@nncases of pancreatic cancer occurred and it
was responsible for 330,000 deaths in 2012, in lsatkes combined, worldwide. Pancreatic cancer
was the 12th most frequent cancer worldwide brariked 7th as cause of death from cancer in both
sexes. It was the 4th cause of deaths from cancirei European Union (EU), in 2012, with 78,500
estimated deaths in both sexes combined, justlaféast cancer (91,500). Mortality rates from breas
cancer are decreasing in most countries of the Btilstvmortality rates from pancreatic cancer
remained almost stable or slightly increased. Tfaree it is foreseeable that the number of deaths
from pancreatic cancer will exceed the number altlde from breast cancer before the end of 2017.
Worldwide, more than 500,000 new cases are expa&ct@@30, due to the increasing number and
aging of the population along with the transferigk factors, such as tobacco addiction and obesity
from more to less developed countries.
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INTRODUCTION

L’absence de facteurs de risque spécifiques, @abte de fractions attribuables, désarconne
les épidémiologistes dans I'étude d’'un cancer. Enods du tabagisme, de I'obésité et du
vieillissement, qui, tous trois constituent destdacs de risque communs a la plupart des
cancers, les études épidémiologiques a la rechefaneou de plusieurs facteurs a l'origine
du cancer du pancréas ont été décevantes. Néannialesient urgent d’en savoir plus sur
ce cancer dont la mortalité est I'une des plusé#e\et qui est en passe de dépasser celle du
cancer du sein dans les pays de I'Union Européefdrace aux données du Centre
International de Recherche sur le Cancer (CIRCgriational Agency for Research on
Cancer (IARC), un tour d’horizon mondial, europésnnational de lincidence et de la
mortalité du cancer du pancréas pourrait conduira eéajustement des crédits de recherche
qui lui sont alloués.

Méthodologie — Données du cancer

Le réle du CIRC

Le CIRC joue un réle essentiel dans la descriptiorfardeau du cancer dans le monde. Il a
été créé en mai 1965 lors de |1 A8semblée Mondiale de la Santé a l'initiative a&tance,
avec 'objectif de promouvoir la collaboration imationale dans la recherche sur le cancer.
Basé a Lyon, proche de I'Organisation Mondialead8anté (OMS) située a Geneve, il réunit
des compétences multidisciplinaires en épidémielogénétique, épigénétique, bio-banque,
bio-statistiques. La Section « Surveillance du @amc(CSU) est chargée, de I'épidémiologie
descriptive, c’est a dire, entre autres, de reliugihformation concernant l'incidence, la
mortalité et la survie de chaque cancer dans ledmoadienregistrer, de vérifier et d’analyser
les données, puis de les diffuser auprés du pleoptus large.

L’incidence

Les données sur I'incidence du cancer sont fourp@sdes registres du cancer chargés de
recueillir 'ensemble des nouveaux cas de canceeaud’une population clairement définie.
Pour chaque pays, la couverture est soit natiom&dsf a dire que I'ensemble du pays est
couvert par un seul registre ou par plusieurs negisagglomérés, soit régionale (un certain
nombre de registres régionaux qui ne couvrent ‘pasdmble du territoire). En France, par
exemple, les registres du cancer, hormis les regigtédiatriques, ne couvrent qu’'une partie
du pays, soit environ 20 % de la population [1htluement, toute '’Ameérique du Nord est
couverte par les registres du cancer contre seuked2% pour I'Asie et 15 % pour le
continent Africain. Au total, on comptait en 20835 registres du cancer dont 52 nationaux,
couvrant environ 22 % de la population mondialedi&s Ferlay]. Les données fournies par
ces registres ne sont pas toutes de qualité efyatsi, en collaboration avec I'’Association
Internationale des Registres du Cancer ou Intenmaiti Association of Cancer Registries
(IACR dont le Secrétariat est au CIRC), le CIRClules données comparables et de qualité
sur I'incidence du cancer parmi les diverses pdpra dans la série « Cancer Incidence in
Five Continents » (CI5). Ces données sont la sodecesférence pour I'étude des variations
du risque de cancer dans le monde. Elles sontgasbious les cing ans, par volume, et sont
accessibles via Internatib.iarc.fr). Le premier volume publié en 1966 présentait lamndes

de 32 registres dans 29 pays pour la période 1968-[2]. Le dernier (volume X, publié en
2013, contient les données de 290 registres damag pour la période 2003-2007 [3]. La
comparaison d'un type de cancer, d’'un pays a ureaau d'une période a une autre,
implique d’utiliser un taux standardisé qui perrdetcomparer des groupes qui different par
leur milieu et leur structure, notamment I'age.
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La mortalité

Les données de mortalité par cancer sont fourrae$ep bureaux de statistiques nationaux et
sont accessibles sur le site Internet de I'OM®o(//www.who.int/) Elles sont disponibles au
niveau national pour de longues périodes et poatiquement tous les pays développés.
Cependant, comme pour les données d’incidenceydhté de I'information est tres variable
d'un pays a l'autre, d’'une année a l'autre, et gitg de cancer. La survie du cancer du
pancréas étant tres faible, la répartition géodgoaghdes taux de mortalité est globalement
similaire a celle observée pour l'incidence. Uneipale la difference entre l'incidence et la
mortalité est due au sous-diagnostic, principaldrdans les pays les moins développés, a un
sous-enregistrement de ce cancer chez les sugts(é@gmme dans le registre de Suéde [4])
ou a des données de mortalité de qualité imparfaitemme en France [5]). En conséquence,
linterprétation de la variation entre les tauxndidence et les taux de mortalité au sein de
populations diverses, doit tenir compte de cesbiai

Le projet GLOBOCAN

Le projet GLOBOCAN du CIRC vise a fournir des esttians régulieres de l'incidence et de
la mortalité pour 28 principaux cancers dans 184 fayant une population supérieure a 200
.000 personnes). Les derniéres estimations effestpéur 'année 2012 utilisent toutes les
données d’'incidence, de mortalité et de survieectdles au CIRC ou disponibles sur Internet
(rapports techniques, articles scientifiques [&]d qualité de I'estimation dépend de la
guantité et de la qualité de I'information dispdesbpour chaque pays. Les résultats, par pays
et par cancer, sont accessibles via le site Inteobocan.iarc.fr Des estimations utilisant
différentes méthodes plus sophistiquées sont dislesnpour certains pays comme la France
[5] et les Etats-Unis [7].

Résultats

L’incidence

D’aprés les données du dernier volume de CI5,des kes plus élevés d’incidence de cancer
du pancréas (plus de 12 cas pour 100 000 persammées) sont observés chez les hommes
et chez les femmes dans les populations noire&@es-Unis, puis en Europe. Les taux les
plus bas sont observés en Asie et surtout en Adrifl/100 000). Des valeurs intermédiaires
sont observées dans les registres d'Océanie et @idoe du Sud. La distribution
géographique est identique pour les deux sexes,tau@urs une prépondérance masculine.

La survie

Les informations tirées des registres du canceplées aux données de mortalité montrent
gu’en Europe, le cancer du pancréas présente Véesarcing ans la plus courte de tous les
cancers, de l'ordre de 5 % [8]. Le pronostic esisasombre dans les autres régions du monde
qui communiquent des données robustes, comme dés-Bhis, I'Australie et le Japon [9,10,
11]. Il ne s’est pas amélioré au cours du temps.

Le fardeau — A I'échelle mondiale

A partir des estimations pour les 184 pays, ilpesisible de construire une image globale du
fardeau du cancer dans le monde en 2012. Le naimiatede nouveaux cas de cancer estimés
dans le monde est de 14,1 millions pour les dewesseonfondus. Le cancer du poumon
arrive en téte avec 1,8 million de nouveaux cawsj ar le cancer du sein (1,7 million), le
cancer colorectal (1,4 million), et le cancer derastate (1,1 million). Le cancer du pancréas
n'arrive gu’en 12 position avec 338 000 nouveaux cas estimés (188cB8z les hommes,
160 000 chez les femmes) dont pres d’'un tiers enodeu(104 000). Toujours a I'échelle
mondiale, le nombre total de déces par cancer éstan 2012 est de 8,2 millions pour les
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deux sexes confondus. Le cancer du poumon arrigen@nt en téte, avec 1,6 millions de
déces. Il est suivi par les cancers du foie (746),00e I'estomac (723 000) et le cancer
colorectal (694 000). Compte tenu de sa tres cauteie, le cancer du pancréas arrive en
7°™ position avec 330 000 décés estimés (174 000 Ewehommes, 156 000 chez les
femmes).

Le fardeau — A I'échelle européenne

Dans I'ensemble des 28 pays de 'UE, le nombrd tanouveaux cas de cancer estimés en
2012 est de 2,6 millions pour les deux sexes caluenlLe cancer du sein se place en téte
avec 367.000 nouveaux cas, suivi par le cancea gedstate (362 000), le cancer colorectal
(345 000) et le cancer du poumon (312 000). Ces@eancers représentent a eux seuls plus
du quart de tous les cancers. Le cancer du panseéague en 9" position avec 79 000
nouveaux cas estimés. Le nombre de décés par cesiimé dans I'UE est de 1,3 million
pour les deux sexes confondus. Le cancer du powncupe la premiére place avec 267 000
déces, suivi par le cancer colorectal (152 000¢alecer du sein (93 000) et du pancréas (78
000).

Les tendances et les prédictions : a I'échelle miahel

Les tendances temporelles de l'incidence (et dandadmortalité) du cancer du pancréas
varient selon les régions du monde. Contrairematiadtres cancers pour lesquels une forte
diminution de la mortalité est observée dans delhmenx pays (cancer du poumon chez les
hommes et cancer du sein chez les femmes aux Etiset dans plusieurs pays européens),
aucune baisse significative des taux de mortaditccpncer du pancréas n’est observée dans le
monde. Les taux restent relativement stables oléggre augmentation dans de nombreux
pays européens, aux Etats-Unis, au Japon, en GhréBud, en Australie, en Nouvelle
Zélande, et également en Amérique Latine, chehdesmes et chez les femmes (figure 1).
En conséquence, de nombreux pays s’alarment d’orte faugmentation prévisible du
nombre de déces par cancer du pancréas dans uir aweohe, en conséquence du
vieillissement de leur population et de I'abseneegétiuction des taux de mortalité.

A partir des estimations globales de 2012 fourp@sGLOBOCAN, il est possible de faire
des prédictions du nombre de nouveaux cas et dssger cancer du pancréas en 2030, en
prenant en compte les changements démographiqugméatation et vieillissement de la
population mondiale) [12]. Ainsi, peuvent étre @ads des scénarios de tendance fondés sur
la variation des taux de mortalité observée dansyaximum de pays pour la période la plus
récente (2000-2012). Les scénarios retenus sorgulieants : une augmentation respective
des taux d’incidence et de mortalité de 0,5 % €d,d€ par an pour les deux sexes dans les
pays les plus développés (reflétant une possibiiaration de la survie dans ces pays) et
une augmentation de 0,5 % par an des taux d’incelen de mortalité pour les deux sexes
dans les pays les moins développés. Les résul@at$adalyse montrent une possible
augmentation de 65 % du nombre de nouveaux cas @@ & du nombre de décés par cancer
du pancréas entre 2012 et 2030 avec plus d’'un delien de nouveaux cas et déces
estimés, principalement due a I'accroissement afigillissement de la population mondiale
(tables 1 et 2).

Les tendances et les prédictions : selon les pays

Aux Etats-Unis, plusieurs études montrent que le cancer du pasgoéurrait devenir la
deuxieme cause de déces apres le cancer du ponmagdevant le cancer colorectal, des
2020 [13].

Dans I'UE, compte tenu de la différence de survie obsernéi® ées cancers du sein et du
pancréas, ('une en amélioration constante et réaubujours aussi mediocre) et le
vieillissement attendu de la population européefemeancer du pancréas pourrait devenir la
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3*M cause de décés par cancer devant le cancer duasemrespectivement 111 500 et 90
000 déces estimés en 2025 [14].
En France, chez 'lhomme et, de facon plus marquée, cheerarfe, I'incidence du cancer
du pancréas est en forte augmentation depuis 8, que I'évolution de la mortalité est
quasiment stable chez 'homme et en Iégere augtamizhez la femme [5]. Une part de la
différence entre I'évolution de lincidence et de rhortalité est due a I'amélioration des
moyens diagnostiques et donc de I'enregistremerdedeancer par les registres francgais au
cours du temps et a la qualité incertaine des demdé mortalité. Néanmoins, en se basant
sur I'évolution des taux de mortalité observée aurg des 30 derniéres années, le cancer du
pancréas pourrait étre la cause de 15 000 déc28(thez les hommes, 7 800 chez les
femmes) en 2030.

DISCUSSION ET CONCLUSION

Le cancer du pancréas est un cancer de la perggéee survenant, dans la majorité des cas,
au-dela de 65 ans. Les taux d’'incidence et de titérsont plus élevés dans les pays les plus
développés (Europe, Amérique du Nord, Australieuwtle Zélande et Japon). La survie
moyenne a 5 ans (de l'ordre de 5 %) est la plusidaile tous les cancers de I'adulte. La
plupart des patients meurent dans I'année suieadiglgnostic. Les tendances observées dans
de nombreux pays montrent que les taux d’'incideae mortalité sont stables ou en légére
augmentation, mais ne diminuent pas.

En conclusion une nette augmentation du nombre de déces paercdn pancréas est a
prévoir dans les pays les plus développés, pritaipent due au vieilissement de la
population. Dans les pays en développement (Afridsee), qui ont des taux d’incidence et
de mortalité plus faibles, une forte augmentatiomdmbre de nouveaux cas et de déces est
egalement a prévoir, parallelement a la montéehange des facteurs de risque de cancer du
pancréas (tabagisme, obésité, vieilissement) Backroissement de la population. Cette
tendance forte justifie de repenser I'organisaties structures de soins et d’intensifier sans
tarder les travaux de recherche fondamentale ceuplé recherche clinique et aux enquétes
éepidémiologiques, pour chercher a démembrer et mamdpe les mécanismes moléculaires
génétiques et épigénétiques de ce cancer, sudesptitaboutir a la mise au point de
nouvelles thérapeutiques.

Les avancées dans le domaine du cancer impliquecedtraliser les données cliniques et
biologiques en observant un strict controle de itpalavec I'objectif d’alimenter les
programmes de recherche. Le recueil des donné@asgiun partenariat structuré entre les
meédecins traitants, les gastroentérologues, lekbdistes, les anatomo-pathologistes, les
chirurgiens, les oncologues, les épidémiologisesschercheurs et les administrateurs de bio-
banques. Un registre national du cancer en géeérdl cancer du pancréas en particulier
devra étre établi dans les pays qui en sont dépsufdont la France), afin de définir le
pilotage de la répartition des crédits de soirtdeatecherche pour les années a venir.
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Table 1. Cancer du pancréas : nombre de nouveaux £dincidence) estimés en 2012
(source GLOBOCAN) et projection en 2030.

Pays les plus

Année Pays les moins dévelopy Monde

développés
2012 187500 150400 337900
2030 246100 264100 510200
2030 avec scénarios
tendances 269200 289000 558200

Table 2. Cancer du pancréas : nombre de déces (malité) estimés en 2012 (source
GLOBOCAN) et projection en 2030.

Année Pa,ys les p!us Pays les moins Monde
développés développés

2012 184500 146000 330500

2030 245000 259700 504700

S 249500 284100 533600

tendances
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Figure 1 Cancer du pancréas : tendances temporellel taux de mortalité standardisés
sur I'age pour 100 000 personnes-années chez lesninees et les femmes (Source : base
de données de mortalité de I'OMS, disponible aww-dep.iarc.f}.
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