E6681 Autres obésités, avec indice de masse corporelle égal ou supérieur a 40 kg/m2 et inférieur a 50 kg/m2
E6682 Autres obésités, avec indice de masse corporelle égal ou supérieur a 50 kg/m?2

E6689 Autres obésités, avec indice de masse corporelle inconnu

E669 Obésité, sans précision

E6690 Obésité, sans précision, avec indice de masse corporelle égal ou supérieur a 30kg/m? et inférieur a 40kg/m?
E6691  Obésité, sans précision, avec indice de masse corporelle égal ou supérieur a 40kg/m2 et inférieur a 50kg/m?
E6692 Obésité sans précision, avec indice de masse corporelle égal ou supérieur a 50 kg/m?

E6699  Obésité sans précision, avec indice de masse corporelle inconnu

T8550 Complication mécanique due a un dispositif implantable périgastrique de gastroplastie pour obésité
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Résumé // Abstract

Introduction - Cet article présente la fréquence des hépatites virales chroniques B (VHB) et C (VHC) chez
les patients diagnostiqués pour carcinome hépatocellulaire (CHC) dans les départements et régions d’outre-mer
(DROM), comparée a la métropole.

Matériel et méthode - Les données proviennent du Systéme national de données de santé (SNDS). A I'aide
des codes CIM-10, CIP/UCD et NABM, les informations des patients nouvellement diagnostiqués pour CHC
entre 2015-2019 et qui présentaient ou non une infection virale B ou C ont été sélectionnées. La fréquence des
patients, parmi la population de I'’étude avec un diagnostic d’hépatites virales B ou C a été calculée. Les taux
d’incidence, standardisés sur la structure d’age de la population mondiale 1960, de CHC et de CHC avec VHB
ou VHC ont été calculés.

Résultats - Sur la période de I'étude, 28 868 nouveaux patients diagnostiqués et hospitalisés pour CHC ont
été sélectionnés. L'age moyen au diagnostic de CHC était de 69,1 ans (écart-type=11,3) en métropole et de
64,5 ans (écart-type=13,8) dans les DROM (p<0,001). Les taux d’incidence de CHC standardisés sur la popu-
lation mondiale étaient de 4,15/100 000 personnes-années en métropole et 1,95/100 000 personnes-années
dans les DROM. Le taux d’incidence de CHC avec VHB était de 0,50/100 000 personnes-années en métropole
et 0,60/100 000 personnes-années dans les DROM. Pour les patients CHC avec VHC, le taux était 2,7 fois
plus élevé en métropole (0,92/100 000 personnes-années) que dans les DROM (0,34/100 000 personnes-
années). Quelle que soit la région des DROM, le taux d’incidence de CHC avec VHB était plus élevé que celui
de CHC avec VHC, sauf en Martinique.

Conclusion - Lincidence du CHC est deux fois moins élevée dans les DROM qu’en métropole. La participa-
tion des hépatites virales au diagnostic de CHC, avec une prédominance de VHB, est plus importante dans
les DROM qu’en métropole.
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Introduction - This article presents the frequency of chronic viral hepatitis B (VHB) and C (VHC) in patients
diagnosed with hepatocellular carcinoma (HCC) in the Overseas Departments and Regions (DROMs) compared
to metropolitan France.

Material and Method - Using the ICD-10, CIP/UCD and NABM codes of data from the National Health Data
System (SNDS), we selected information in patients newly diagnosed with HCC in 2015-2019 and who had or did
not have a B or C virus infection. The frequency of patients in the study population with a viral hepatitis B or C
infection was calculated. The incidence rates, standardized on the age structure of the 1960 world population,
of HCC and HCC with VHB or VHC were calculated.

Results - During the study period, 28,868 new patients diagnosed and hospitalized for HCC were selected. The
mean age at diagnosis of HCC patients was 69.1 years (standard deviation = 11.3) in metropolitan France and
64.5 years (standard deviation=13.8) in the DROMs (p<0.001). The standardized incidence rates of HCC were
4.15/ 100,000 person-years in metropolitan France and 1.95 / 100,000 person-years in the DROMs.

The incidence rate of HCC with VHB was 0.50 / 100,000 person-years in metropolitan France and
0.60/ 100,000 person-years in the DROMs. For VHCs, the rate was 2.7 times higher in metropolitan France
(0.92 / 100,000 person-years) than in the DROM (0.34 / 100,000 person-years). Regardless of the DROMs region,
the incidence rate of HCC with VHB was higher than that of HCC with VHC except in Martinique.

Conclusion - The incidence of HCC is two times lower in the DROMSs than in metropolitan France. The parti-
cipation of viral hepatitis in the diagnosis of HCC, with a predominance of VHB, is greater in the DROMs than
in metropolitan France.

Mots-clés : Carcinome hépatocellulaire, Hépatites virales, Incidence, métropole, Départements et régions d’outre-mer
// Keywords: Hepatocellular carcinoma, Viral hepatitis, Incidence, Metropolitan France, Overseas Departments and Regions

Introduction

En France métropolitaine, les taux d’incidence stan-
dardisés sur la population mondiale du cancer primitif
du foie (CPF) en 2018 étaient respectivement de
12,5 et 2,9/100 000 Personnes-Années (PA) chez les
hommes et les femmes'. Le CPF est un cancer prin-
cipalement masculin (80% des cas). En termes d’inci-
dence, il représente le 8° cancer chez I’'homme et le
15¢ chez la femme. Les taux d’incidence ont augmenté
régulierement ces derniéres décennies, en moyenne
de 1,6% par an chez ’lhomme et de 3,5% par an chez
lafemme sur la période 1990-2018". Les ages médians
au diagnostic en 2018 étaient de 69 et 73 ans chez les
hommes et chez les femmes. En 2018, en termes de
mortalité, le CPF était le 4 cancer chez 'homme et
le 15° chez la femme, avec respectivement des taux
de mortalité standardisés de 9 et 6,9/100 000 PA.
Le pronostic du CPF reste mauvais, avec un taux de
survie nette standardisée a 5 ans de 18% pour les cas
diagnostiqués en 2010-20152,

Dans les départements et régions d’outre-mer (DROM),
les taux d’incidence du CPF chez les hommes et les
femmes étaient respectivement de 3,6/100 000 PA
et 1,1/100 000 PA en 2008-2014 en Guadeloupe,
3,3/100 000 PA et 1,8/100 000 PA en 2007-2014
en Martinique, 10,5/100 000 PA et 2,7/100 000 PA
en 2010-2014 en Guyane? et 7,9/100 000 et 2,8/100 000
en 2014-2016 a La Réunion®.

Le carcinome hépatocellulaire (CHC) représente le
principal CPF. Il survient dans plus de 90% des cas
chez les malades atteints de maladie chronique du
foie sous-jacente, généralement parvenue au stade
de cirrhose qui constitue un véritable état précancé-
reux®. Les principaux facteurs de risque (FdR) du CHC
sont la consommation excessive d’alcool, le tabac,
la stéato-hépatite due a I'obésité et au diabéte,
les hépatites virales chroniques, I’'hnémochromatose,
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I’aflatoxine, les expositions environnementales et
professionnelles (en lien avec I'arsenic, le chlorure
de vinyle...). Dans le monde, les hépatites virales
chroniques sont les causes majeures des maladies
du foie et du CHC¢®. Elles sont considérées comme
une menace importante pour la santé publique
par I'Organisation mondiale de la santé (OMS), qui
a fixé comme objectif leur élimination d’ici 2030.
En France, I'alcoolisme chronique est la principale
cause de CHC, suivie de I'infection par les virus des
hépatites C (VHC), la stéato-hépatite non alcoolique
(NASH) et l'infection par le virus B (VHB)".

Si en métropole, plusieurs études épidémiologiques® ™
ont rapporté gu’environ un CHC sur quatre était impu-
table aux hépatites virales chroniques associées ou
non a d’autres causes, dans les DROM, les informa-
tions sur I'importance de ce lien sont rares. Comme
suggéré dans une récente étude sur la fréquence des
hépatites virales chroniques associées au CHC en
France métropolitaine ™, cette étude a pour objectif de
mesurer la fréquence des hépatites virales chroniques
chez les patients nouvellement diagnostiqués et hospi-
talisés pour CHC dans les DROM entre 2015-2019
et de la comparer a celle de la métropole.

Matériel et méthodes

Sources de données

Les données ont été extraites du Systéme national
des données de santé (SNDS) notamment du pro-
gramme de médicalisation des systémes d’informa-
tion hospitaliers (PMSI) et des bases de I’Assurance
maladie. Les informations étaient pseudonymisées
grace a l'identifiant individuel anonyme commun
(HAC) qui permet de relier entre eux les différentes
hospitalisations et les remboursements de soins
d’'un méme patient.
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Le PMSI

Il enregistre de maniére exhaustive et systématique des
informations standardisées pour tout séjour dans un
établissement de santé public ou privé (hospitalisation
compléte ou ambulatoire), au sein d’un service de méde-
cine, chirurgie, gynécologie obstétrique (MCQO), de soins
de suite et de réadaptation, de psychiatrie et en hospi-
talisation a domicile (HAD). Les principales informations
médico-administratives utilisées sont notamment I'age,
le sexe, le code postal du lieu de résidence, I'année du
séjour, les diagnostics rapportés pour chaque épisode
de soins. Codés a l'aide de la classification internationale
des maladies, 10° révision (CIM-10), les diagnostics sont
détaillés en diagnostic principal (DP), relié (DR) et asso-
ciés significatifs (DAS). Jusqu’en 2009, le DP représen-
tait le « motif de prise en charge qui a mobilisé I'essentiel
de l'effort médical du soignant au cours de I'hospita-
lisation ». Depuis 2009, il représente le motif d’hospi-
talisation du patient. Le DR représente tout diagnostic
permettant d’éclairer le contexte pathologique, essen-
tiellement lorsque le DP n’est pas lui-méme une affec-
tion. Par exemple, lors de la réalisation de séances de
chimiothérapie ou de radiothérapie pour cancer, le DR
mentionne le cancer. Les DAS sont « les diagnostics,
symptdmes et autres motifs de recours significatifs
d’une majoration de I'effort de soins et de I'utilisation
des moyens, par rapport aux DP et DR ». Il peut s’agir
d’une complication du DP ou du couple DP+DR, d’une
complication du traitement ou d’'une comorbidité.

Pour cette étude, les données disponibles du PMSI
MCO et HAD de la période 2005-2019 ont été utilisées.

Les données de ’Assurance maladie

Les données de I’Assurance maladie comprennent
notamment des informations détaillées sur les soins
remboursés (consultations, médicaments, actes de
biologie médicale...) ainsi que sur les assurés sociaux,
les établissements de soins, les professionnels de
santé et les affections de longue durée (ALD).

e |es données d’ALD

Les ALD sont un dispositif financier de I’Assu-
rance maladie permettant de prendre en charge
a 100% les soins et traitements en lien avec une
maladie « dont la gravité et/ou le caractere chro-
nique nécessitent un traitement prolongé et une
thérapeutique particulierement colteuse » 2.
Il en existe une trentaine. Les ALD n° 6 et 30
concernent respectivement les maladies chro-
niques actives du foie ou cirrhoses et le cancer.
Les données disponibles concernent les infor-
mations administratives et le motif médical
de I'exonération codé a I'aide de la CIM-10.

e |Les données de pharmacie et de biologie

Le codage des traitements pharmacologiques
des patients repose sur les codes CIP (code iden-
tifiant de présentation) ou UCD (unité commune
de dispensation) tandis que le codage des
actes biologiques repose sur les codes NABM
(nomenclature des actes de biologie médicale).
Ces données sont disponibles a partir de 2006.
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Les informations utilisées dans cette étude sont
les ALD de la période 2005-2019 (en conformité
avec les années d’hospitalisation et de prise en
charge) et les remboursements des médicaments
et actes de biologie médicale réalisés a I'’hopital
(en activité externe) ou en médecine de ville de
2006-2019 (années disponibles dans le SNDS).

Sélection des patients et période d’étude

Les patients ont été sélectionnés a l'aide de 'algorithme
développé par Kudjawu et coll.™. Pour le diagnostic de
CHC, a I'aide des codes CIM-10 enregistrés en DP ou
DR dans le PMSI, les informations des patients hospi-
talisés pour CHC ont été sélectionnées par année
de 2015 a 2019, puis chainées avec celles des cinq
années précédentes codées en DP, DR ou DAS dans
le but d’identifier et d’exclure les patients hospitalisés
antérieurement pour CHC. Les patients retenus qui
présentaient, en DAS, un code CIM-10 de cancers de
I'estomac, du pancréas, du colon rectum, du sein, du
poumon ou le mélanome, qui métastasent fréquemment
vers le foie ont été exclus de la sélection. Nous avons
ensuite recherché chez les patients retenus des antécé-
dents de VHB, VHC, fibrose, cirrhose et complications
de cirrhose a I'aide du code CIM-10 enregistré en DAS.

Pour le diagnostic des hépatites virales chroniques,
les données du PMSI, d’ALD, de pharmacie et
de biologie ont été utilisées et croisées entre elles
a l'aide de 'llAC. Dans le PMSI, a I'aide des codes
CIM-10 enregistrés en DP, DR ou DAS, nous avons
sélectionné de 2005 a 2019, les hospitalisations pour
VHB ou VHC puis recherché chez les patients des
antécédents de fibrose, de cirrhose ou de complica-
tions de cirrhose a l'aide des codes CIM-10 codés
en DAS. Dans les données d’ALD, les bénéficiaires
d’ALD pour VHB ou VHC entre 2005 et 2019 ont
été sélectionnés. Dans les données de pharmacie,
a l'aide des codes CIP et UCD, les patients qui ont été
traités pour VHB ou VHC entre 2006 et 2019 ont été
sélectionnés. Dans les données de biologie, a I'aide
des codes NABM, les patients chez qui une demande
de charge virale VHB ou VHC ou de génotypage VHC
a été réalisée entre 2006 et 2019 ont été sélectionnés.

Pour le diagnostic de fibrose, cirrhose et complications
de cirrhose, a l'aide des codes CIM-10 enregistrés en
DP, DR ou DAS dans le PMSI, les hospitalisations pour
ces pathologies ont été sélectionnées de 2005 a 2019.

Grace a un appariement direct par I'llAC, les infor-
mations des patients sélectionnés pour CHC, VHB,
VHC, fibrose, cirrhose et complications de cirrhose
dans les bases ont été appariées.

Le tableau 1 décrit les codes et les algorithmes
utilisés pour sélectionner les patients et détaille le
processus de la sélection. La période d’étude portait
sur 2015-2019.

Population d’étude

La population d’étude était composée de patients
domiciliés en France, nouvellement diagnostiqués
et hospitalisés pour CHC entre 2015-2019, avec ou
sans information relative a la fibrose, cirrhose et
ses complications, ou aux VHB, VHC.
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Tableau 1

Codes et algorithmes de sélection des patients selon la pathologie

Carcinome hépatocellulaire (CHC)

PMSI
(MCO, HAD)'

CIM-102: C220

1) Sélection en DP? et DR* de patients hospitalisés pour CHC par année de 2015 a 2019 ;

2) Sélection en DP?3, DR* et DAS® de patients hospitalisés pour CHC entre 2010 et 2018 ;

3) Chainage des informations des patients CHC sélectionnés par année a I'étape 1) avec celles
des patients des cing années précédentes de I'étape 2) ; exclusion des patients hospitalisés pour
CHC par année (étape 1) présents parmi les hospitalisations pour CHC des cing années précédentes.
Les patients exclus sont considérés comme des cas prévalents ;

4) Exclusion des patients CHC non prévalents de 2015-2019 ayant un enregistrement en DAS?®
de codes CIM-10 de localisation cancéreuse (estomac, pancréas, colon-rectum, poumons, sein et
mélanome) qui métastasent souvent vers le foie. Ces cancers sont considérés comme des cas
de cancer secondaire du foie ;

5) Inclusion des patients hospitalisés pour CHC par année (2015-2019) absents parmi les
hospitalisations pour CHC des cing années précédentes (2010 a 2018) et chez qui il n'y a pas de
codes CIM-10 de cancers métastatiques vers le foie enregistrés en DAS®. Ces patients sont considérés
comme des nouveaux cas de CHC entre 2015-2019. lls constituent la population d’étude ;

6) Identification, parmi ces nouveaux cas de CHC, de ceux qui présentent des codes CIM-10 de fibrose,
cirrhose et leurs complications, d’hépatites virales chroniques B ou C enregistrés en DAS®

Hépatite virale ¢

PMSI
(MCO, HAD)"

ALD®

Pharmacie

Biologie
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CIM-102:
B180-B181;
B182

CIM-102:
B180-B181;
B182

CIP/UCD”:

1) 46 codes CIP®
et 46 codes
UCD 8 pour VHB
2) 110 codes
CIP?et 52 codes
UCD® pour VHC

NABM 1°:
1)4120:
Détection ADN,
qualitative

ou semi
quantitative
(VHB)

2)4123:
Détection
qualitative de
I'’ARN viral* (VHC)
3) 4124 :
Détermination
quantitative
virémie (VHC)
4)4125:
Génotypage VHC

hronique B (VHB) et hépatite virale chronique C (VHC)

1) Sélection en DP2, DR* et DAS® de patients hospitalisés pour VHB ou VHC entre 2005 et 2019.
2) ldentification, parmi ces patients, de ceux qui présentent des codes CIM-10 de fibrose, cirrhose
et leurs complications enregistrés en DAS®

Sélection de bénéficiaires d’ALD pour VHB ou VHC entre 2005 et 2019

Sélection de patients remboursés au moins une fois dans I'année pour initiation d’un traitement contre
les hépatites virales chroniques B ou C entre 2006 et 2019

Sélection de patients remboursés au moins une fois dans I'année pour avoir réalisé un dosage
de charge virale de I’hépatite B ou C ou un génotypage de I’hépatite C entre 2006 et 2019

Appariement des informations sélectionnées dans les sources de données PMSI, ALD, Pharmacie
et Biologie a I'aide de I'identifiant individuel anonyme commun. Le but était d’obtenir les données
de patients hospitalisés pour VHB, VHC définis comme ayant ou non bénéficié d’une ALD pour
hépatite virale chronique et/ou initié un traitement contre I'hépatite B ou C, et/ou chez qui a été
réalisé un dosage de la charge virale pour le virus de I’hépatite B ou C ou un génotypage pour
le virus de I'hépatite C
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Tableau 1 (suite)

Fibrose et cirrhose du foie, ascite, varices cesophagienne, rupture de varices cesophagiennes, hypertension portale

PMSI CIM-102 : K700,

(MCO, HAD)' K701, K703, K74, ) ) .

K740-K746, R18, . flbrpse et cirrhose du foie ;

185, 1859, 1850, * ascite;

K766, K72, K720, e varices cesophagiennes ;
L]

1) Sélection des codes CIM-10 enregistrés en DP?, DR* et DAS® des hospitalisations entre 2005 et 2019 pour :

K721 hémorragie digestive par rupture de varices cesophagiennes ;
hypertension portale.

2) Recherche, parmi ces patients, de ceux qui présentent des codes CIM-10 de VHB ou VHC enregistrés en DAS®

" Programme de médicalisation des systémes d’information hospitaliers, médecine-chirurgie-obstétrique, hospitalisation a domicile.

2 Classification internationale des maladies, 10° version.

3 Diagnostic principal.

* Diagnostic relié.

5 Diagnostic associé significatif.

5 Affection longue durée.

7 Code identifiant de présentation, Unité commune de dispensation. Les codes CIP et UCD des médicaments anti hépatites virales B et C chroniques
utilisés dans ce travail peuvent étre requétés a partir du lien : http://www.codage.ext.cnamts.fr/codif/bdm//fiche/index_fic_sp_atc.php?p_code_
Cip=34009377229888&p_menu=FICHE&p_site=

8 Interféron, Adéfovir dipivoxil, Tenofovir Disoproxil, Lamivudine (Zeffix®), Telbuvidine, Entecavir.

9 Interféron, Ribavirine, Boceprevir, Telaprevir, Sofosbuvir, Sofosbuvir/Ledipasvir, Simeprevir, Daclatasvir, Dasabuvir, Grazoprevir/Elbasvir, Ombitasvir/
Paritaprevir/Ritonavir, Velpatasvir/Sofosbuvir, Glecaprevir/Pibrentasvir, Sofosbuvir/Velpatasvir/Voxilaprevir.

0 Nomenclature des actes de biologie médicale : Tous les patients CHC qui ne présentent que le code NABM 4123 (détection qualitative de I’ARN viral
du virus de I’hépatite C) comme seule information relative a I'infection d’hépatite C ne sont pas comptabilisés dans I'effectif final de VHC de I'étude.
Ils le sont lorsque cette information est associée aux informations relatives au code 4124 (détermination quantitative de la virémie) et/ou au diagnostic

VHC dans le PMSI et/ou d’ALD et/ou a un traitement contre I’hépatite C.

Analyse statistique

La population de I'étude a été décrite et comparée
entre métropole et DROM. La fréquence des patients
avec un diagnostic d’hépatite virale B ou C, parmi
ceux nouvellement diagnostiqués et hospitalisés
pour CHC en 2015-2019, a été calculée.

Les taux d’incidence de CHC et d’incidence de CHC
avec VHB ou VHC, avec leur intervalle de confiance a
95%, ont été calculés et standardisés sur la structure
d’age de la population mondiale 1960.

Les données de population utilisées pour calculer les
taux sont celles de I'Institut national de la statistique
et des études économiques (Insee) (2015-2019).

Les tests de khi2, de Student et Anova ont été utilisés
pour comparer les données catégorielles et quantita-
tives avec un seuil de significativité de 5%.

Toutes les analyses ont été réalisées avec la version 7.1
du logiciel SAS® guide Enterprise (SAS. Inc).

Résultats

Description de la population d’étude

Sur la période 2015-2019 (tableau 2), 28 868 patients
nouvellement diagnostiqués et hospitalisés pour CHC
ont été sélectionnés, soit 5 773 patients en moyenne
par an. Parmi ces patients, 28 556 (98,9%) résidaient
en métropole, et 312 (1,1%) dans les DROM. Les
patients étaient significativement plus jeunes dans
les DROM (age moyen : 64,5 ans, écart-type=3,8)
qu’en métropole (69,1 ans, écart-type = 11,3) (p<0,001).
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La proportion d’hommes était significativement plus
élevée que celle des femmes en métropole et dans
les DROM, et la proportion de femme était significa-
tivement plus élevée dans les DROM (28,2%) qu’en
métropole (19,0%) (p<0,001).

Il nexistait pas de différence significative entre les
pourcentages de patients qui présentaient une fibrose
et cirrhose en métropole (77%) et dans les DROM
(73,4%).

Le tableau 3 montre les caractéristiques de la popu-
lation d’étude dans chaque DROM.

Fréquence des hépatites virales chroniques
chez les patients diagnostiqués
pour carcinome hépatocellulaire

Les patients résidant dans les DROM présentaient
plus fréquemment un CHC avec hépatite virale
chronique (44,2%) que ceux résidant en métropole
(29,1%) (p<0,001). Un diagnostic de VHB a été observé
chez 9,6% et 26,6% (p<0,001) des patients résidant
en métropole ou dans les DROM, respectivement,
tandis qu’un diagnostic de VHC I'était chez 19,5%
et 17,6% (p=0,4) (tableau 2).

Dans les DROM (tableau 4), Mayotte et La Réunion
étaient les régions qui présentaient le pourcentage
de VHB le plus élevé (61,9%) et le plus bas (17,2%)
respectivement. Pour les VHC, le pourcentage le plus
élevé était observé en Martinique (28,6%) et le plus
bas a La Réunion (13,1%). La fréquence de CHC
associé aux VHB ou VHC selon le sexe et le lieu
de résidence est décrite dans le tableau 4.
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Tableau 2
Description de la population d’étude. Etude comparative hépatites B et C DROM et France métropolitaine 2015-2019

Sexe 28 556 312 <0,001 28 868
Homme 23116 81,0% 224 71,8% 23 340 80,8%
Femme 5440 19,0% 88 28,2% 5528 19,2%

Age au diagnostic de CHC?

Age moyen (ET3) en année 28 551 69,1 (11,3) 312 64,5 (13,8) <0,001 28 868 68,9 (11,3)
[00-19] 38 0,1% 0 0% 38 0,1%
[20-29] 84 0,3% 5 1,6% 89 0,3%
[30-39] 219 0,8% 15 4,8% 234 0,8%
[40-49] 797 2,8% 25 8,0% 822 2,9%
[50-59] 4125 14,4% 53 16,9% 4178 14,5%
[60-69] 9325 32,7% 93 29,8% 9418 32,6%
[70-79] 8 669 30,4% 78 25,0% 8747 30,3%
[80-89] 4732 16,6% 39 12,5% 47171 16,5%
[90 et plus] 562 1,9% 4 1,4% 571 1,9%

Cirrhose et fibrose 22 001 77,0% 229 73,4% 0,127 22230 77,0%

Fréquence des hépatites virales chez les CHC :

CHC avec hépatites virales chroniques? 8 309 29,1% 138 44,2% <0,001 8 447 29,2%
CHC avec VHB* 2743 9,6% 83 26,6% <0,001 2826 9,8%
CHC avec VHC?® 5 566 19,5% b9 17,6% 0,408 5621 19,5%
dont CHC avec VHB-VHC® 1232 4,3% 17 5,4% 0,327 1249 4,3%

' Départements et régions d’outre-mer (Guadeloupe, Martinique, Guyane, La Réunion, Mayotte).
2 Carcinome hépatocellulaire.

% Ecart-type.

* Hépatite virale B.

5 Hépatite virale C.

6 Co-infection hépatites virales B et C.

Source : SNDS. Exploitation Santé publique France, 2021.

Tableau 3
Caractéristiques des patients dans les DROM?, 2015-2019

Sexe : homme 44 (71,0%) | 34 (60,7%) | 20 (71,4%) | 110 (75,9%) | 16 (76,2%)
Age moyen (ET?) au diagnostic de CHC3 64,2 (14,4) | 68,2(13,5) | 54,3 (14,4) | 67,4 (10,6) | 48,3 (15,3)
Age moyen (ET?) au diagnostic de CHC avec hépatites virales chroniques 64,1 (14,6) | 63,3 (13,0) | 49,9(12,8) | 63,0(9,0) | 41,1(8,5)
Fréquence au diagnostic de CHC® par classe d’age
[00-39] 5(8,1%) 1(1,8%) | 6(21,4%) | 2(1,4%) | 6(28,6%)
[40-59] 14 (22,6%) | 18(32,1%) | 9(32,1%) | 26 (17,9%) | 11 (52,4%)
[60-79] 34 (54,8%) | 25 (44,6%) | 13 (46,4%) | 97 (66,9%) | 2 (9,5%)
[80 et plus] 9(14,5%) | 12(21,4%) | 0(0,0%) | 20 (13,8%) | 2 (9,5%)
Cirrhose et fibrose 48 (77,4%) | 39 (69,6%) | 18 (64,3%) | 107 (73,8%) | 17 (80,9%)
Fréquence des hépatites virales chez les CHC® :
CHC avec hépatites virales chroniques 29 (46,8%) | 30 (53,6%) | 19 (67,9%) | 44 (30,3%) | 16 (76,2%)
CHC avec VHB* 17 (27,4%) | 14 (25,0%) | 14 (50,0%) | 25 (17,2%) | 13 (61,9%)
CHC avec VHC?® 12 (19,4%) | 16 (28,6%) | 5(17,9%) | 19 (13,1%) | 3 (14,3%)
dont CHC avec VHB-VHC® 1(1,6%) 3(54%) | 4(143%) | 6@,1%) | 3(14,3%)

' Départements et régions d’outre-mer (Guadeloupe, Martinique, Guyane, La Réunion, Mayotte).
2 Ecart-type.

3 Carcinome hépatocellulaire.

* Hépatite virale B.

5 Hépatite virale C.

& Co-infection hépatites virales B et C.

Source : SNDS. Exploitation Santé publique France, 2021.
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Age moyen des patients au diagnostic
de carcinome hépatocellulaire associé
aux hépatites virales chroniques

L'age moyen au diagnostic de CHC avec VHB était
significativement plus élevé chez les patients résidant
en métropole (62,3 ans, écart-type=12,5) que ceux des
DROM (56,5 ans, écart-type=14,1) (p<0,001). Il variait
selon la région de résidence dans les DROM. |l était
plus élevé en Martinique (64,9 ans, écart-type=10,5) et
plus bas a Mayotte (41,1 ans, écart-type=8,5) (figure 1).

Pour les patients diagnostiqués pour CHC avec VHC, la
différence entre '’age moyen au diagnostic des patients
de métropole (65,2 ans, écart-type=11,4) et des DROM
(63,9 ans, écart-type=12,3) n’était pas significative.
Dans les DROM, la moyenne d’age la plus élevée était
observée en Guadeloupe (70,0 ans, écart-type=9,4)
et la plus basse a Mayotte (48,7 ans, écart-type=3,8).

Tableau 4

Quel que soit le lieu de résidence (sauf pour la
Martinique), I’'age moyen au diagnostic des patients
CHC avec VHB était inférieur a celui des patients
CHC avec VHC.

Taux d’incidence standardisé (TIS)
de carcinome hépatocellulaire

Sur la période 2015-2019, les TIS de CHC étaient de
4,14/100 000 PA en métropole et de 1,95/100 000 PA
dans les DROM ou le TIS le plus élevé était observé
a Mayotte (2,41/100 000 PA) et le plus faible en
Martinique (1,25/100 000 PA) (tableau 5).

Les TIS de CHC avec VHB étaient de 0,50/100 000 PA
en métropole et de 0,60/100 000 PA dans les
DROM ou ils étaient les plus élevés a Mayotte
(1,23/100 000 PA) et en Guyane (1,08/100 000 PA)
et les plus faibles a La Réunion (0,42/100 000 PA)

Ifréquence de carcinome hépatocellulaire imputable aux hépatites virales chroniques par sexe et lieu de résidence.
Etude comparative hépatites B et C DROM et France métropolitaine, 2015-2019

Métropole 23116 | 2331 | 4299 | 10,0 18,6 | 5440
DROM* 224 65 34 | 29,0 15,2 88
Guadeloupe 44 14 6 | 318 13,6 18
Martinique 34 10 9| 294 26,5 22
Guyane 20 1 3| 550 15,0 8
La Réunion 110 20 14 18,2 12,7 35
Mayotte 16 10 2| 625 12,5 5

412

w o W bW

1267 7,6 23,3 | 28556 | 2743 | 5566 9,6 19,5
21 | 20,5 23,9 312 83 55 | 26,6 17,6

6 | 16,7 33,3 62 17 12 | 274 19,3

71 182 31,8 56 14 16 | 25,0 28,6

2| 375 25,0 28 14 5| 500 17,9

51| 143 14,3 145 25 19 | 17,2 13,1

1| 60,0 20,0 21 13 3| 619 14,3

' Carcinome hépatocellulaire.

2 Hépatite virale B.

3 Hépatite virale C.

* Départements et régions d’outre-mer.

Source : SNDS. Exploitation Santé publique France, 2021.

Figure 1

Age moyen des patients au diagnostic de carcinome hépatocellulaire associé aux hépatites virales chroniques B (VHB) ou G (VHC).
Etude comparative hépatites B et C DROM et France métropolitaine, 2015-2019

VHB

p<0,001 p<0,001

* Départements et régions d’outre-mer (Guadeloupe, Guyane, La Réunion, Martinique, Mayotte).

Source : SNDS. Exploitation Santé publique France, 2021.
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Tableau 5

Taux d’incidence standardisé monde pour 100 000 personnes-années et Intervalle de Gonfiance (IC) a 95%.
Etude comparative hépatites B et C DROM et France métropolitaine 2015-2019

) 7,33 0,90 1,56 137

Metropole | 755" 7 431 | 086 0,93] | [1,51:1,61] | [1,32:1,41]
DROM 3,15 1,04 0,48 0,91

[2,73:3,58] | [0,78:1,31] | [0,31:0,64] | [0.71:1,12]
4,94 1,57 0,67 171

Guadeloupe | 13 50”6 3] | [0,782,36] | [0,18:1,16] | [0,94:247]
» 3,99 118 1,06 2,16

Martinique | 1> 67" 5301 | [0.48:1,87] | [0,41:1,71] | [1,28'3,05]
2,98 1,64 0,45 1,14

Guyane [1,71:4,25] | [0,71:2556] | [0,03:0,86] | [0,40;1,89]
- 5,40 0,98 0,68 157

LaReunion | ) 58 6 38] | 1056 1,39] | [0,34:1,03] | 1,05’ 2,08]
2,63 1,64 0,32 0,75

Mayotte [1,38:3:88] | [0,68;2,61] | [0,00;0,65] | [0,161,34]

0,13 0,32 415 0,50 0,92
[0,11:0,14] | [0,30;0,34] | [4,09:4,20] | [0,48;0,52] | [0,89;0,94]
0,22 0,23 1,95 0,60 0,34
[011:033] | [0,19:033] | [1,72:2,18] | [0,47:0,73] | [0,25;0,44]
0,28 0,57 1,75 0,57 0,26
[0,02;054] | [0,15;098] | [1,39;2,11] | [0,41;0,72] | [0,15;0,37]
0,39 0,69 1,25 0,34 0,41
[0,06:0,73] | [0,22:1,16] | [0,94:1,57] | [0,20:0,49] | [0,27;0,56]
043 0,29 2,29 1,08 0,41
[0,03;0,82] | [0,00:057] | [1,63:2,94] | [0,68;1,48] | [0,19;0,62]
0,22 0,22 2,23 0,42 0,31
[0,05:0,40] | [0,05:0,40] | [1,88:2,59] | [0,29;0,56] | [0,18;0,42]
0,45 0,15 2,41 1,24 0,34
[0,03;0,86] | [0,15:0,15] | [1,76:3,06] | [0,69;1,78] | [0,140,55]

' Carcinome hépatocellulaire.

2 Hépatite virale B.

% Hépatite virale C.

4 Départements et régions d’outre-mer.

Source : SNDS. Exploitation Santé publique France, 2021.

et en Martinique (0,34/100 000 PA). lls étaient chez
les hommes de 1,04/100 000 PA dans les DROM et
de 0,90/100 000 PA en métropole tandis que chez
les femmes ils étaient presque deux fois plus élevés
dans les DROM qu’en métropole.

Pour les CHC avec VHC, les TIS étaient 2,7 fois
plus élevés en métropole (0,92/100 000 PA) que
dans les DROM (0,34/100 000 PA), ou la Martinique
et Guyane présentaient les taux les plus élevés
(0,41/100 000 PA) et la Guadeloupe le taux le plus bas
(0,26/100 000 PA). Les TIS étaient trois fois et 1,5 fois
plus élevés en métropole que dans les DROM res-
pectivement chez les hommes et chez les femmes.

Quel que soit le DROM, le TIS de CHC avec VHB était
plus élevé que celui de CHC avec VHC, excepté en
Martinique.

Discussion

Les résultats de I’étude montrent un taux d’inci-
dence de CHC deux fois plus élevé en métropole
qu’en DROM. L’age moyen au diagnostic de CHC
avec VHB est inférieur a celui de CHC avec VHC. De
fagon non surprenante, la participation du VHB au
diagnostic du CHC, rapportée a la population, était
plus importante dans les DROM qu’en métropole,
sauf en Martinique. Concernant le VHC, sa partici-
pation était inférieure a celle de la métropole pour
tous les DROM.

Les taux d’incidence du CHC, type histologique qui
représente 70% des CPF '3, retrouvés dans notre
étude paraissent cohérents aux données épidé-
miologiques disponibles** sauf pour la Guyane et
La Réunion ou ils paraissent sous-évalués.

92 | 8février 2022 | BEH 3-4 I

Notre étude est la premiére a évaluer I'imputabilité des
infections virales B et C sur la survenue du CHC dans
les DROM, comparativement a la métropole. Elle a
permis de montrer que I'origine virale B ou C du CHC
est incriminée dans 44,2% des cas dans les DROM
contre 29,1% en métropole en raison de la prédomi-
nance des CHC sur VHB dans les DROM (26,6%).
Ces résultats sont en accord avec les données épi-
démiologiques de prévalence des hépatites virales
dans les DROM. En effet, toutes les études confir-
ment une prévalence des VHB plus élevée dans
les DROM qu’en métropole . Le nombre de tests
de dépistage de I'hépatite B confirmés positifs
pour 100 000 habitants en 2013 était plus élevé a
Mayotte (242/100 000), en Guyane (101/100 000)
et en Guadeloupe (92/100 000) qu’en métropole
(48/100 000) .

La combinaison de plusieurs raisons telles que la
méconnaissance des hépatites virales', la couver-
ture vaccinale insuffisante a I'introduction du vaccin
anti-VHB et le phénoméne migratoire pourrait expli-
quer la prédominance des VHB chez les patients dans
les DROM par rapport a la métropole. Concernant
la vaccination anti-VHB mise en place en France
en 1982, et qui a ciblé dans un premier temps les
groupes a risque puis les nourrissons en 1991, |a
couverture vaccinale complete, de trois doses, faible
au début, n’a cessé d’augmenter avec le temps.
Ainsi, chez les enfants de 24 mois, elle a fortement
progressé en France de 27% a 90% entre 1998
et 2018. Elle était de 43% en 2008-2009 chez les
enfants de 15 ans ™. Dans les DROM, elle était supé-
rieure a 90% en 20152°, Malheureusement, la faible
couverture vaccinale des années 1980 n’a pas suffi-
samment protégé la population de I’étude, née pour
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la quasi-totalité (99%) avant 1980, des risques liés
aux VHB, d’autant plus qu’a cette époque il a existé
une importante transmission materno-fcetale et une
forte natalité. Par ailleurs, Mayotte et Guyane sont
caractérisées par une forte immigration en pro-
venance des Comores et des pays limitrophes de
Guyane. La prévalence élevée des VHB dans les
pays d’origine (70% de la cohorte infectée par le VHB
a Mayotte provient des Comores ™) pourrait expliquer
en partie I'importance de la participation du VHB
sur la survenue du CHC dans ces régions.

Cette étude met également en exergue une diffé-
rence d’age au diagnostic du CHC avec infections
virales B ou C entre les DROM. Faible a Mayotte
(moins de 50 ans) et en Guyane (autour de 50 ans),
I’age est plutdt éleve, supérieur a 60 ans, et equi-
valent acelui de la métropole, en Martinique,
Guadeloupe et a La Réunion. Cette différence pour-
rait s’expliquer par les modes de contamination
des virus des hépatites, qui varient d’'une région
a lautre :

(1) plutét materno-feetale, donc précoce a Mayotte
et en Guyane, en lien avec I'immigration persis-
tante, phénomene qui a (quasi) disparu dans
les autres DROM ;

(2) plutdt sexuel et sanguin, donc plus tardif, en
Guadeloupe, Martinique et a La Réunion ™.

Les patients diagnostiqués pour CHC avec hépa-
tites virales peuvent cumuler d’autres FAR de CHC
comme l'alcool, 'obésité ou le syndrome métabo-
lique. Ces FdR n’ont pas été évalués dans ce travail.
lls pourront faire I'objet d’étude complémentaire car il
est probable qu’ils prennent une part de plus en plus
importante comme FdR de CHC dans les DROM.

A La Réunion, on retrouve une incidence relative-
ment élevée du CHC comparativement a une préva-
lence plutét faible des infections virales B et C
dans cette région' et une imputabilité faible dans
la survenue du CHC. Ceci s’explique probablement
par d’autres facteurs d’hépatopathie chronique tels
que l'alcool, le diabéte ou I'obésité tres présents dans
les DROM?2'. Concernant I'alcool, principal facteur
de risque de CHC en métropole™, la prévalence de
la consommation quotidienne parmi les 18-75 ans,
en 2014, standardisée pour 100 habitants, variait
dans les DROM de 5,2% [3,9; 6,8] en Guyane a
7,0% [5,6 ; 8,7] en Martinique, et en métropole de
71% [6,3 ; 8,1] en fle-de-France a 12,6% [11,1;14,2]
en Occitanie. Par ailleurs le taux de mortalité des
principales pathologies en lien direct avec I'alcool a
La Réunion est de 40% supérieur a celui de la métro-
pole chez les hommes (68,3/100 000 versus 49,2) 2.

Notre étude contribue a enrichir les connaissances
sur I’épidémiologie des infections virales B et C et le
CHC en France. Toutefois elle présente des limites.
Comme évoqué ailleurs™, la production d’informa-
tions épidémiologiques a partir des données médico-
administratives dépend fortement de la qualité du
codage. Les données de ces sources sont également
sensibles aux évolutions réglementaires de codage,
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comme le changement de définition du codage PMSI
du DP en 2009. Par ailleurs le phénomeéne de fuites
meédicales de patients atteints de maladies graves
comme le cancer, des DROM vers la métropole, a la
recherche de plateaux techniques de prise en charge
plus performants, n’a pas pu étre mesuré. Ces fuites
médicales, tout comme la pénurie de spécialistes
dans certains DROM comme Mayotte, ou il n’y avait
que deux gastro-entérologues pour 212 000 habi-
tants en 2016™ et le nombre de patients CHC qui
décederaient a domicile sans jamais avoir été vus
a I’hopital et pour lesquels il n’existe pas de données
documentées, pourraient contribuer a sous-estimer
les effectifs de patients réellement diagnostiqués
pour CHC avec infections virales B ou C dans les
DROM. Enfin, le faible effectif de patients sélec-
tionnés dans certains sous-groupes de population
en Guyane et a Mayotte suggere d’interpréter avec
précaution les résultats correspondants.

Conclusion

Si l'incidence du CHC est deux fois moins élevée
dans les DROM qu’en métropole, la participation des
hépatites virales au diagnostic de CHC y est une fois
et demie plus importante, et ceci en particulier pour
I’lhépatite B. Il est donc important de renforcer les
mesures de prévention des hépatites virales dans les
DROM (information sur les hépatites virales, sensi-
bilisation de la population et des professionnels de
santé au dépistage, mesures de prévention propor-
tionnées envers certaines populations).

De plus, si les hépatites virales représentent un
facteur de risque majeur de CHC, plus de la moitié
des CHC identifiés dans les DROM ne sont pas liés
a une hépatite virale, cette part étant variable entre
les DROM (de 24% a Mayotte a 70% a La Réunion),
d’autres facteurs de risque de CHC évitables
sont a prendre en compte dans les politiques
de prévention. B
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