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Résumé
Estimation de I'incidence du cancer de la thyroide en Corse, 1998-2011

Depuis 2003, la cellule d’intervention de Santé publique France en région Paca-Corse réalise
une étude descriptive des cas de cancers de la thyroide et a recherché une éventuelle sur-
incidence de cette pathologie en Corse. L'étude a concerné les patients résidant en Corse
entre 1998 et 2011 opérés d’un cancer de la thyroide en Corse ou sur le continent durant cette
période.

La recherche des cas a été réalisée dans les établissements de soins ayant pris en charge les
patients et identifiés a partir des données disponibles dans la base nationale du Programme
de médicalisation de l'information médicale (PMSI). Cette recherche a été complétée avec les
données des attributions en affections longue durée (ALD) pour cancer thyroidien gérées par
les caisses d’assurance maladie. La validation des cas a été faite aprés consultation des
dossiers médicaux des patients opérés.

De 1998 a 2011, 587 cas incidents de cancers de la thyroide ont été identifiés chez les
résidents de Corse avec un ratio F/H de 2,5. Le nombre maximum de cas a été observé chez
les femmes agées de 40 a 59 ans et chez les hommes agés de 50 a 59 ans. Les tumeurs
étaient majoritairement des microcarcinomes de type papillaire.

Chez les femmes, I'incidence des cancers de la thyroide en Corse pour 100 000 personnes-
années était de 15,9 [14,3 — 17,5] pour la période 1998-2011. Cette incidence estimée était
deux fois plus élevée en Corse-du-Sud qu’en Haute-Corse, cette différence s’accentuant entre
1998 et 2011. Chez les hommes et sur la méme période, I'incidence des cancers de la thyroide
en Corse pour 100 000 personnes-années était de 6,4 [5,4 — 7,5]. La différence selon le
département de résidence s’observait aussi pour les hommes, mais elle était moins importante
et non statistiquement significative.

La situation de la Corse vis-a-vis du cancer de la thyroide en termes d’incidence et de
caractéristiques cliniques est similaire a d’autres départements francais situés a I'Ouest
comme a I'Est du territoire métropolitain. L’'augmentation de l'incidence des cancers de la
thyroide en Corse et, particulierement du type papillaire, est probablement liée a une
augmentation des diagnostics sur une population particulierement sensibilisées a cette
problématique. Toutefois, on ne peut exclure qu’il existe également une réelle augmentation
d’'incidence liée au mode de vie, a I'environnement ou a des anomalies génétiques.

MOTS CLES : THYROIDE, CANCER, INCIDENCE, HOSPITALISATIONS, CORSE

Citation suggérée : Pascal L, Ruello M. Estimation de l'incidence du cancer de la thyroide, 1998-2011, Corse,
France. Saint-Maurice : Santé publique France, 2019. 45 p. Disponible a partir de 'URL :
www.santepubliquefrance.fr

ISBN-NET : 979-10-289-0538-5 - REALISE PAR LA DIRECTION DE LA COMMUNICATION, SANTE PUBLIQUE FRANCE —
DEPOT LEGAL : MARS 2019

SANTE PUBLIQUE FRANCE / Estimation de I'incidence du cancer de la thyroide, Corse, 1998-2011 / p. 2


http://www.santepubliquefrance.fr/

Abstract

Estimated incidence ratio of thyroid cancer in Corsica, 1998-2011

Since 2003, regional office of the National public health institute for the region Provence-Alpes-
Céte d’Azur and Corsica, conducted a descriptive study on thyroid cancer to identify a possible
excess of cases in Corsica. This study included patients operated for a thyroid carcinoma and
living in Corsica between 1998 and 2011.

The national database on hospitalizations allowed us to identify hospitals having operated
patients for thyroid carcinoma, in France and Corsica, during the study period. Then, an active
searching of cases was done in all selected hospitals. Hospital data collection was completed
by data on thyroid cancer from the health insurance. Each collected case was confirmed by
consulting the medical files.

Between 1998 and 2011, 587 new cases of thyroid cancer occurred in Corsica. The sex ratio
female/male was 2.5. The higher number of cases was observed in age group 40-59 years for
women and in age group 50-59 years for men. Thyroid cancers were mostly papillary micro-
carcinomas.

The thyroid cancer incidence rate in women was of 15.9 [95% CI: 14.3 — 17.5] per 100,000
person-years on the study period. This rate was twice higher in Corse-du-Sud department than
in Haute-Corse department. For men, this incidence rate was of 6.4 [95% CI: 5.4 — 7.5] per
100,000 person-years on the same period. It was slightly higher in Corse-du-Sud department
than in Haute-Corse department but the difference was non-statistically significant

The high levels of incidence of thyroid cancer estimated for Corsica in our study are similar to
those observed for some departments situated in different part of the French territory. The
increase of incidence rate is probably related to an overdiagnosis of thyroid cancer. However,
it's possible that there is also a real increase in incidence related to lifestyle, environment or
genetic abnormalities.

KEY WORDS: THYROID CANCER, INCIDENCE, HOSPITALIZATIONS, CORSICA

SANTE PUBLIQUE FRANCE / Estimation de I'incidence du cancer de la thyroide, Corse, 1998-2011 / p.3



Rédaction du rapport

Laurence Pascal

Cellule d’intervention de Santé publique France en région Provence-Alpes-Cote d’Azur (Paca)
et en Corse, (Cire Paca-Corse)

Marc Ruello
Cellule d’intervention de Santé publique France en région Océan-Indien (Cire Océan-Indien)

Relecture

Agnés Rogel
Département des maladies non transmissibles et des traumatismes, Santé publique France

Remerciements
Pour leur participation au recueil des données :
- les responsables des départements d’informations médicales, des services de
chirurgie et de médecine nucléaire des établissements publics et privés et des centres
de lutte contre le cancer,

- les responsables des laboratoires d’anatomopathologie,
- les médecins-conseils des caisses locales d’assurance maladie.

SANTE PUBLIQUE FRANCE / Estimation de I'incidence du cancer de la thyroide, Corse, 1998-2011 / p. 4



Abréviations

ACP
ALD
Asip-Santé
ATIH
Canam
CCAM
CdAM
CiMm 10
Cire
CnamTS
Cram
DCC
Dim
Drees
DSS
Finess
Francim
INCa
IRM
Insee
Inserm
InVS
IPSN
IRSN
MSA
OoMS
ORS
Paca
PMSI

RI

RSA
RSI
SMSC
SpFrance
TNM
TSH
uicC

Anatomie et cytologie pathologiques

Affections de longue durée

Agence des systémes d’information partagés de santé

Agence technique de l'information hospitaliére

Caisse nationale d’assurance maladie des professions indépendantes
Classification commune des actes médicaux

Classification des actes médicaux

Classification internationale des maladies de 'OMS 10°™® révision
Cellule d’intervention en région de Santé publique France

Caisse nationale d’assurance maladies des travailleurs salariés
Caisse régional d’assurance maladie

Dossier Communicant de Cancérologie

Département d’information médicale

Direction de la recherche, des études, de I'évaluation et des statistiques
Direction de la solidarité et de la santé de Corse et de la Corse-du-Sud
Fichier national des établissements sanitaires et sociaux

Réseau frangais des registres du cancer

Institut national du cancer

Imagerie par résonance magnétique

Institut national de la statistique et des études économiques
Institut national de la santé et de la recherche médicale

Institut de veille sanitaire

Institut de protection et de slreté nucléaire

Institut de radioprotection et de slrreté nucléaire

Mutualité sociale agricole

Organisation mondiale de la santé

Observatoire régional de la santé

Provence - Alpes - Céte d’'Azur

Programme de médicalisation des systémes d'information
Rayonnement ionisant

Résumé de Sortie Anonyme

Régime social des indépendants

Systéme multi-sources cancer

Santé publique France

Tumour, Nodes, Metastasis

Thyréostimuline

Union internationale contre le cancer

SANTE PUBLIQUE FRANCE / Estimation de I'incidence du cancer de la thyroide, Corse, 1998-2011 / p.5



Sommaire

F Y o =Y E= (o) T 5
S To] 101 4 F- 1= PP 6
1. CONTEXTE ET OBJECTIFS .....coooeieieeieeeeeeneenennnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnsssnnsssssssssssssssssssssssssssssssssnns 7
1.1. Les résultats de la période 1998-2006............ccoeriiiiiiiiai e 7
1.2 ObJECHf A& FEUAE......coeieiiiiiieieeeeeeeeeeeee et 7
2. LE CANCER DE LA THYROIDE........cceiiiiietiieessisessessessesesssessessessssssssssssssssssesssssssssenes 8
2.1 Diagnostic et traitement ... 8
2.2 Incidence et évolution du cancer de la thyroide ..., 9
2.3 FacCteUurs de MSQUE.......cooiiiii e 11
2.3.1 Exposition aux radiations ... 11
2.3.2 Consommation d’IOde ........cceeeeiiiieei e 14
2.3.3 Facteurs de riSQUES SUSPECEES ........ciiiiiiiiieiiiic et e e e e e eaa s 14
3. MATERIEL ET METHODES .....ccocouetiiiieteceeseesesessssessessesssesssssesssssssssssssssssssssssnssnssnsnes 17
3.1 Recueil des dONNEES..........ccoiiiiiiiiiiiiiiiiiiir s e s s s s s e s s s s e s s s s nnnnnn 17
3.1.1 Identification des établissements a enquéter a partir de la base nationale du PMSI ....17
3.1.2 Recherche active des cas dans les établissements de soins...........cccoooiiiiiiii 17
3.1.3 Validation des données des Caisses d’assurance maladie.........cc.cccceeveevrviiiiiiiiinneenn.. 18
3.1.4 Recours aux données des laboratoires d’anatomopathologie..............cccoeeeeeeiin. 18
3.2 Constitution de la base de données des cas incidents de cancer de la thyroide............. 19
3.3 ANAlYSES AES UONNEES .....uiiiiiiii e e e e e e e et e e e e et e e e e aa e e e eraan s 20
4. RESULTATS.....cuciiiiitceeteeeessessesseses s s e saesaessesss e ssessesse s et s e sseeseesesaesessaseasesaessnnsassasesns 21
4.1. Description des cas de cancers de la thyroide..............coovvviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiis 21
4.1.1 Caractéristiques sociodémographiqQUES ...........cieeiiiiiiiiii e 21
4.1.2 Caractéristiques ClINIQUES .........coiii i e 22
4.2 Taux d’incidence du cancer de la thyroide en Corse ...........ccooevvveeeiieeeiieiiiccee e, 23
4.3 Comparaison avec les données des registres .........ooovvvvviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieiieeeeeeeeeaes 26
LI 0 ] ST 0 U K= [0 ] 29
L0 0 1[0 L0 ] 32
Références bibliographiqUEes ...........ooo i e e 33
0 L= N 39
Annexe 1. Classification TNM du cancer de la thyroide, 2002.............c.ccooiiiiiiiiiiieiiieee, 39
Annexe 2. Algorithme de sélection des séjours pour cancers de la thyroide dans PMSI ...... 40
Annexe 3. Description des séjours PMSI - période 2007-2011 .......oovvviiiiiiiiiiiiiiiiiiieiiiieiiinnns 41
Annexe 4. Caractéristiques cliniques des cancers de la thyroide selon I'age..........cccccc....... 43
Annexe 5.Taux d’incidence dans les registres du réseau Francim. ..........cccccvvvviiiiiiiiininnnnns 44

SANTE PUBLIQUE FRANCE / Estimation de I'incidence du cancer de la thyroide, Corse, 1998-2011 / p. 6



1. CONTEXTE ET OBJECTIFS

Depuis 2003, la cellule d’intervention de Santé publique France en région Paca-Corse réalise
une étude descriptive des cas de cancers de la thyroide et a recherché une éventuelle sur
incidence de cette pathologie en Corse [1].

Du fait de I'absence de registre de cancer en Corse, I'estimation de lincidence de cette
pathologie a été réalisée sur des cas confirmés identifiés a partir des données des bases
médico-administratives et validés par une consultation du dossier médical.

1.1 Les résultats de la période 1998-2006

L’étude portant sur la période 1998-2006 a été publiée en 2011 [2]. En Corse, le taux annuel
moyen d’incidence standardisé des cancers thyroidiens était estimé a 15 p. 100 000
personnes-années chez les femmes et a 6,7 p. 100 000 personnes-années chez les hommes.
Comparés aux données départementales des registres du réseau Francim, les taux
d’incidence du cancer de la thyroide estimés étaient élevés chez les hommes pour la période
1998-2006 et chez les femmes pour la période 2003-2006, mais comparables a ceux des
départements de la Vendée, de I'lsére et dans une moindre mesure de la Marne.

Les cancers de la thyroide étaient deux fois plus fréquents chez les femmes. Cette pathologie
a été diagnostiquée chez des adultes avec un dge médian de 50 ans pour les hommes et
47 ans pour les femmes. Les tumeurs opérées étaient pour la moitié des microcarcinomes de
moins de 10 mm essentiellement de type papillaire (79 %).

La description des cas était en faveur d’'un réle probable des pratiques de dépistage chez les
patients domiciliés en Corse.

1.2 Objectif de I'étude

L’objectif principal de I'étude menée sur la période 2007-2011 était de suivre I'évolution de
'incidence des cancers thyroidiens en Corse chez les hommes et chez les femmes. |
s’agissait aussi de vérifier si l'incidence élevée estimée chez les hommes lors des études
précédentes persistait et restait élevée par rapport aux autres départements francais.
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2. LE CANCER DE LA THYROIDE

2.1 Diagnostic et traitement

Le diagnostic de cancer de la thyroide est évoqué devant un nodule thyroidien. D’autres
symptdomes comme une modification persistante de la voix, une difficulté a avaler ou
I'apparition d’'une adénopathie cervicale peuvent faire suspecter un cancer de la thyroide. Il
arrive aussi qu'il soit découvert de facon fortuite a I'occasion d'examens pratiqués pour un
autre motif, comme une échographie cervicale, un doppler des vaisseaux du cou, un scanner
ou encore sur une piéce opératoire lors d’'une intervention pour pathologie bénigne de la
thyroide [3].

Le diagnostic repose sur la pratique d’'une échographie. Un nodule suspect est ponctionné a
I'aiguille fine pour une analyse cytologique. La plupart des nodules thyroidiens (95 % des cas)
sont bénins [4]. En cas de dosage de thyréostimuline (TSH) bas, la scintigraphie thyroidienne
est utile et peut révéler un nodule hyperfonctionnel. L'imagerie par résonance
électromagnétique (IRM) ou le scanner peuvent étre discutés en fonction de I'aspect
eéchographique des nodules thyroidiens. Le diagnostic de certitude du cancer de la thyroide
est anatomopathologique.

L’age moyen au diagnostic est de 50 ans et le sexe ratio est d’environ 3 femmes pour un
homme. Les microcancers (<= 10 mm) représentaient, en 2009, 40 % des cancers opérés et
25 % d’entre eux étaient découverts fortuitement sur une piéce opératoire. Le traitement est
principalement chirurgical et consiste en I'ablation totale (ou subtotale) de la glande thyroide
complétée par un curage ganglionnaire en présence d’envahissement des ganglions
cervicaux. Le traitement est consolidé par une irradiation a l'iode radioactif et/ou par une
hormonothérapie de freinage [4].

Le stade du cancer permet de le décrire selon I'étendue de la maladie dans 'organisme. La
classification TNM (Tumour, Nodes, Metastasis) est basée sur la taille de la tumeur primitive,
le nombre de ganglions lymphatiques régionaux envahis et leur emplacement ainsi que la
propagation métastatique du cancer (annexe 1). La classification utilisée actuellement est celle
de la 7¢ édition de la Classification TNM publiée en 2009 par I'Union internationale contre le
cancer (UICC).

La classification histologique du cancer de la thyroide repose sur le degré de différenciation
des cellules cancéreuses et leur vitesse de croissance et distingue quatre types
histologiques principaux [5]: papillaire (80 % des cas); vésiculaire (10 % des cas);
anaplasique (peu fréquents), médullaire qui reléve d’une problématique particuliére (tumeur
dérivant de la cellule C de la thyroide) et dont 25 % des cas sont des formes familiales. Les
carcinomes a cellules oxyphiles et les carcinomes insulaires indifférenciés sont peu fréquents
mais de mauvais pronostic.

La classification, datant de 1988, a conduit a un reclassement des carcinomes papillaires a
architecture vésiculaire en cancers papillaires alors qu’ils étaient souvent classés en cancer
vésiculaire auparavant. Le carcinome papillaire présente plusieurs variantes architecturales :
le microcarcinome papillaire, la variante vésiculaire, les variantes a cellules hautes et cellules
cylindriques plus fréquentes chez le sujet agé, les variantes « sclérosante diffuse » et
« solide/trabéculaire » plus spécifiques des enfants et des adultes jeunes [5].

Les formes différenciées sont de trés bon pronostic avec une survie de 96 % a 5 ans. Seuls

les cancers peu différenciés et les formes avec angio-invasion massive ont un pronostic plus
péjoratif. Le pronostic des tumeurs médullaires dépend de la présence de métastases, de
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I'étendue du cancer et de la taille de la tumeur mais la survie a 5 ans est de 85 %. Enfin, le
pronostic du carcinome anaplasique est sombre avec une survie de 14 % a 1 an [4].

2.2 Incidence et évolution du cancer de la thyroide

Depuis les trente derniéres années, une forte augmentation de l'incidence des cancers de la
thyroide, due principalement a 'augmentation des formes papillaires et des tumeurs de petite
taille, est observée dans la plupart des pays [6]. Les incidences les plus élevées sont
retrouvées en Amérique du Nord, en Australie et en Europe de I'Ouest. Les plus faibles sont
observées sur le continent africain. Ces derniéres années de fortes augmentations
d’incidences ont également été observées en Chine [7] et en Corée ou le cancer de la thyroide
se situe au premier rang des cancers diagnostiqués chez la femme [8].

Taux standardisés d’incidence et de mortalité par cancer de la thyroide dans le
monde, 2012

Thyroid
ASR (W) per 100,000, all ages

Male Female

Northern America
Palynesia

Australia/New Zealand
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Western Asia
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Micronesia

South America
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World

Northern Europe
South-Eastern Asia
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Northern Africa
Caribbean

Central America

Eastern Africa
South-Central Asia
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Middle Africa

Western Africa
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M Incidence
GLOBOCAM 2012 (IARC) (30.11.2015) W Martality
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En Europe pour I'année 2012, le taux d’incidence de cancer de la thyroide pour 100 000
personnes-anneées était de 3,1 chez les hommes et de 9,3 chez les femmes. Cependant, de
fortes disparités existaient également, les taux d’incidence variant dans un rapport de 1 a 10
selon les pays. La France figurait parmi les pays avec la plus forte incidence tout comme
I'ltalie, I'Autriche, le Luxembourg, la Croatie et I'lslande. Les taux d’incidence les plus faibles
étaient observés au Danemark, en Suéde, en Irlande, au Royaume-Uni et aux Pays-Bas [9].

En France en 2012, les taux d’incidence standardisés de cancer de la thyroide pour 100 000
personnes-années étaient estimés a 5,5 chez les hommes et 13,8 chez les femmes [10]. Ce
cancer se situait au 5° rang par sa fréquence sur les 19 localisations étudiées pour les femmes
et au 14° rang pour les hommes. L'incidence était trois fois plus élevée chez les femmes que
chez les hommes. L’incidence était en constante augmentation aussi bien chez les hommes
que chez les femmes entre 1980 et 2005 avec toutefois une tendance a un ralentissement de
cette croissance aprés 2005 chez la femme. Les projections d’incidence pour 2015
confirmaient l'augmentation de lincidence chez les hommes avec une estimation a
6,3 p. 100 000 personnes-années et une augmentation moins rapide chez les femmes avec
une tendance a la stabilisation de 'incidence a 16,8 100 000 personnes-années [11]. L'analyse
des données de 8 registres départementaux montrait une forte hétérogénéité géographique
de lincidence de ce cancer qui variait dans un rapport de 1 a 4 entre les différents
départements [12]. Les départements présentant les incidences les plus élevées étaient
I'lsére, la Vendée et la Loire-Atlantique, ceux avec les incidences les plus faibles le Bas-Rhin,
le Haut-Rhin et la Manche.

Le taux de mortalité par cancer de la thyroide a diminué en revanche de 1,9 % par an chez
les hommes et de 3,4 % par an chez les femmes entre 1980 et 2012. Cette diminution s’est
accentuée entre 2005 et 2012 a cause de la faible létalité des cancers thyroidiens papillaires
devenus largement majoritaires.

Pour certains auteurs, cette quasi-épidémie de cancer de la thyroide, correspond plutét a une
épidémie de surdiagnostics liée a 'amélioration des techniques diagnostiques qui permettent
de détecter précocement des petites tumeurs asymptomatiques [13-16,18,21,28-29]. Mais
d’autres suggerent qu’il existe également une réelle augmentation de lincidence liée, en
particulier, a 'environnement et aux changements de mode de vie [17,22-25].

La glande thyroide est un réservoir de tumeurs occultes qui n’auraient pas nécessairement
évolué vers une manifestation clinique. Des microcarcinomes papillaires sont retrouvés dans
5 a 10% des thyroides examinées lors d’autopsies réalisées dans plusieurs pays [17].
L’incidence des cancers de la thyroide est influencée par les pratiques diagnostiques qui ont
beaucoup évoluées depuis les années 80. L’échographie thyroidienne couplée a la
cytoponction a l'aiguille fine et complétées si nécessaire par I'imagerie médicale (scanner,
IRM, Pet-Scan) permettent de détecter des tumeurs de plus en plus petites avec un diagnostic
plus précis en préopératoire grace a la cytologie [28-29]. Une étude italienne a montré une
association entre 'augmentation de l'incidence des cancers de la thyroide et 'augmentation
des cytoponctions, particulierement pour les hommes [18]. La modification des pratiques
chirurgicales vers une généralisation de la thyroidectomie totale d’emblée participe aussi a
cette augmentation d’incidence [19]. Ces interventions que ce soit pour les pathologies
bénignes ou malignes favorisent la découverte fortuite de microcancers lors de 'examen
anatomopathologique de la piéce opératoire [20].

Dans une étude internationale portant sur les principaux pays développés, la part de
'augmentation de I'incidence du cancer de la thyroide liée aux pratiques diagnostiques serait
de 50 a 60 % a I'exception du Japon (30 %). Cette part attribuable est plus importante dans
les pays avec les incidences les plus élevées [26]. Dans I'étude de O’'Grady et al portant sur
les cas incidents de cancers papillaires aux USA en 2011, 5,5 % des cas chez les hommes
agés de 20-49 ans et 45,5% chez les 50 ans et plus seraient attribuables au surdiagnostic.
Ces proportions sont de 41,1% et 60,1% pour les femmes pour les mémes classes d’age [27].
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Enfin, le surdiagnostic est également évoqué sur le constat que l'incidence a augmenté plus
fortement dans les milieux aisés et quand l'accés aux soins est facilité [30-32]. Tous ces
facteurs participent a 'augmentation de I'incidence du cancer de la thyroide observée dans la
littérature. Cette détection précoce peut conduire a des effets négatifs pour le patient tels que
des séquelles lites a l'opération, la substitution hormonale a vie mais aussi sur le plan
économique [14].

Toutefois, certains auteurs estiment qu’une réelle augmentation de l'incidence se surajoute a
I'effet du dépistage et du diagnostic précoce de la maladie [7,22,23]. Pellegritti et al, dans leur
revue portant sur les données de plusieurs pays [22], notent que 'augmentation de I'incidence
est observée pour les petites tumeurs (microcarcinomes) mais aussi pour les tumeurs de taille
supérieure a 4 cm, suggérant que le dépistage n’est pas seul en cause. De plus, cette
augmentation ne concerne que les cancers de forme papillaire alors que les autres types
histologiques restent stables ou diminuent [22]. Dans I'étude de Xie et al, un effet cohorte de
naissance est observé a Shangai et Hong Kong, pouvant refléter des changements dans les
facteurs de risque [7]. Des résultats similaires sont observés aux Etats-Unis pour les cancers
papillaires [24]. Enfin, le dépistage devrait favoriser une augmentation similaire en fonction du
sexe et de I'dge ce qui n’est pas le cas [22]. Toutefois, le dépistage peut étre décalé chez les
hommes rapport aux femmes qui font I'objet d’'un suivi médical plus fréquent, notamment en
période de fécondité et en pré-ménopause.

2.3 Facteurs de risque

2.3.1 Exposition aux radiations

L’exposition a des rayonnements ionisants (RI), pendant I'enfance, est un facteur de risque
aveéré du cancer de la thyroide [33] que cette exposition soit externe (rayons X ou gamma) ou
interne aprés inhalation ou ingestion de radio-iodine (I-131). Ces rayonnements peuvent étre
dus aux pratiques thérapeutiques et d’imagerie médicale ou étre issus de retombées
radioactives lors d'accidents ou d'essais nucléaires.

2.3.1.1 Les expositions thérapeutiques ou diagnostiques

La premiére association entre cancer de la thyroide et radiations a été observée en 1950 chez
des enfants traités par radiothérapie pour une tumeur du thymus [25]. Un antécédent de
radiothérapie externe de la téte, du cou ou de la partie supérieure du thorax augmenterait le
risque de développer un cancer de la thyroide plusieurs années aprés le traitement. Aprés une
radiothérapie dans I'enfance, le risque dépend de la dose délivrée a la thyroide [34]. La relation
entre la dose et le risque est linéaire jusqu’a 10 gray, se stabilise entre 10 et 30 gray puis
diminue méme pour des doses trés élevées ce qui est attribué a des phénoménes de mort
cellulaire. Un suivi a long terme de ces patients est nécessaire car ces cancers peuvent
apparaitre 15 a 20 ans aprés la radiothérapie, le risque persistant au-dela de 25 ans [34].
Toutefois, le risque reste faible et les techniques actuelles de radiothérapie permettent de
limiter l'irradiation de la thyroide.

De méme, le traitement a I'l-131 d’une hyperthyroidie a été considéré comme une exposition
a risque de développer un cancer des organes concentrant I'l-131. Des études suédoises
citées par Schlumberger et al, n’avaient pas retrouvé d’excés de cancer de la thyroide pour
une utilisation diagnostique ou thérapeutique d’lode-131. Ces études étaient réalisées
principalement chez des adultes et cette absence d'effet a été attribuée au faible débit de
dose. Une méta-analyse récente retrouve un exces de risque de cancer de la thyroide pour
une utilisation thérapeutique mais pas pour une utilisation diagnostique de I'lode-131 [35].
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L'utilisation croissante des examens radiographiques, notamment dentaires, et des scanners
ont augmenté I'exposition de la thyroide aux RI. Les scanners de la face ou de la téte et du
cou sont considérés comme les examens les plus a risque vis-a-vis du cancer de la thyroide
[36]. Le risque de développer un cancer aprés exposition a un ou plusieurs scanners pendant
I'enfance et 'adolescence est estimée a 1,24 (IC95% : 1,20-1,29) dans I'étude de Mathews et
al. Le risque est plus élevé pour une exposition regue entre 0 et 4 ans et il existe un effet dose-
réponse en fonction du nombre de scanners passés durant I'enfance. Une étude de cohorte
prospective incluant des techniciens de radiologie a retrouvé un excés de risque de cancer de
la thyroide de 13% en lien avec les radiographies dentaires et indépendant de I'age [37].

2.3.1.2 Les retombées radioactives

Le suivi des survivants des bombardements de Nagasaki et de Hiroshima a permis d’apporter
un éclairage important sur les effets de I'irradiation externe et notamment, sur le fait que le
risque de voir se développer un cancer de la thyroide persiste longtemps aprés I'exposition.
Pour les survivants de Hiroshima et Nagasaki, enfants ou adolescents au moment de
I'exposition, le risque de voir apparaitre un cancer de la thyroide augmente 5 a 10 ans aprés
I'exposition, est maximal a 15-25 ans et persisterait jusqu’a 50 ans aprés l'exposition, les
femmes étant deux fois plus touchées que les hommes [33,38]. Les excés de risque sont
cependant faibles pour les survivants agés de 20 a 29 ans au moment de I'exposition et quasi
nuls pour ceux qui avaient plus de 30 ans.

Concernant I'exposition a une irradiation interne, beaucoup d’enseignements ont été fournis
par les études menées sur les enfants et adolescents exposés aprées I'accident de Tchernobyl.
L’augmentation des cancers de la thyroide chez les enfants bélarusses, ukrainiens et d’'une
partie de la Fédération de Russie est la seule répercussion sur la santé reliée de fagon causale
a cet accident. Environ 7 000 cas ont été diagnostiqués entre 1991 et 2005 [39]. Cardis et al
ont montré un risque relatif 7 fois plus élevé pour les enfants de Bélarussie et de la fédération
de Russie exposés a une dose de 1 Gray [40] et la relation est dose dépendante. La quasi-
totalité des enfants touchés avaient moins de 10 ans. Chez les 0-14 ans, 'augmentation de
l'incidence est apparue 4 a 5 ans apreés l'accident et était maximale 10 ans aprés I'exposition.
Pour les 15-19 ans, le pic d’incidence était atteint 15 ans aprés I'accident. Les tumeurs de la
thyroide étaient essentiellement de type papillaire, caractérisées par un envahissement
ganglionnaire fréquent (61 %) et les enfants exposés a des doses élevées de 1-131
présentaient des tumeurs plus agressives sur le plan histologique. Malgré une agressivité plus
importante de la maladie initiale, la survie observée apreés traitement était de 97 % [41] proche
de celle observée pour les cancers thyroidiens sporadiques.

Les études concernant les adultes exposés apres I'accident de Tchernobyl suggérent une
sensibilité moindre de la glande thyroide aux RI a cet &ge. Un surrisque de cancer de la
thyroide est retrouvé chez les liquidateurs de la cohorte de la Baltique ou du registre ukrainien,
particulierement chez ceux qui ont réalisé leur mission en avril-mai 1986 au moment des plus
fortes expositions [42,44]. On ne peut toutefois écarter un effet lié au dépistage pour expliquer
en partie la surincidence observée. Une étude cas-témoins, réalisée a partir des cohortes de
liquidateurs bélarusses, russes et de la Baltique, a observé un excés de risque de cancer de
la thyroide lié a lirradiation externe et interne [43]. La légére surincidence observée dans
certaines études n’est pas reliée a la dose d’irradiation contrairement a ce qui est observé
pour les enfants [39].

Bien que les retombées de I'accident de Tchernobyl aient concerné d’autre pays européens
mais a des niveaux bien inférieurs aux zones limitrophes de la centrale, il n’a pas été mis en
évidence, a l'heure actuelle, de lien entre I'exposition aux retombées de I'accident de
Tchernobyl et une augmentation du nombre de cancers de la thyroide dans d’autres régions
du monde. Ni en France, ou aucune corrélation n’est retrouvée avec les niveaux de Cesium
modélisés par I'IRSN [12], ni dans d’autres pays européens comme en Turquie [45], en
Roumanie [46], en Finlande [47], au Pays de Galles [48] et aux Pays-Bas [49]. Il n’est,
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cependant, pas possible d’exclure le risque d’'une augmentation de cancer de la thyroide suite
aux retombées de Tchernobyl, mais cela serait dans des proportions faibles qui ne peuvent
étre mises en évidence [14].

D’autres enseignements sont apportés par les études mises en place aprés la catastrophe de
Fukushima survenue au Japon en mars 2011. Une surveillance de I'état de santé de la
population a été instaurée au travers de la « Fukushima Health Management Survey» qui
comprend quatre volets. Le premier volet avait pour objectif de détecter précocement, par une
surveillance échographique réguliére de la thyroide, I'apparition de cancers chez les enfants
et adolescents agés de moins de 18 ans au moment de la catastrophe [50,51].

Un dépistage initial s’est déroulé d’octobre 2011 a mars 2014 pour établir le statut thyroidien
de chaque participant avant le début de 'augmentation potentielle des cancers en lien avec la
catastrophe. Parmi les 367 687 enfants et adolescents de moins de 18 ans exposés aux
retombées de la centrale de Fukushima, plus de 81 % ont participé a I'étude initiale et la quasi-
totalité ne présentait pas d’anomalies de la glande thyroide [52,53]. Cette surveillance a
néanmoins identifié 86 cas de cancers de la thyroide confirmés, majoritairement de type
papillaire (97%) dont 'a&ge moyen au moment de la catastrophe était d’environ 15 ans.
L’incidence moyenne de la zone étudiée était de 36,7 p. 100 000 personnes-années (de 30,6
a 40,5), mais lincidence observée dans les 13 communes évacuées autour de la centrale
n’était pas la plus élevée (33,7 p. 100 000 personnes-années).

La deuxiéme phase du projet va suivre les participants tous les 2 ans jusqu’a I'age de 20 ans
puis tous les 5 ans. Sur la période 2014-2015, 69 tumeurs malignes ont été identifiées, I'age
moyen au moment de la catastrophe et du diagnostic était respectivement de 12,7 et 16,9 ans
et le sex ratio (F/H) de 1,2. La taille des tumeurs variait de 5,6 a 35,6 mm. La dose maximale
effective a la thyroide estimée était de 2,1 msV [54].

La méthodologie utilisée et les premiers résultats font déja I'objet de controverses. Pour
certains auteurs, ce dépistage a grande échelle aurait entrainé un surdiagnostic et un excés
d’interventions chirurgicales [55]. D’autres pensent que les résultats obtenus ne peuvent pas
étre complétement expliqués par un surdiagnostic, [56]. Le sur risque étant élevé, il n’est pas
impossible que I'exposition des résidents ait été plus élevée que celle qui a été estimée et 'on
pourrait s’attendre a une augmentation des cancers de la thyroide dans les années a venir.

Les enseignements de ces deux accidents nucléaires ont été résumés lors du symposium
« Tchernobyl 30 ans aprés et Fukushima 5 ans apreés : legons et solutions sur la question des
thyroides de Fukushima » [57].

Pour l'accident de Tchernobyl, les études ont mis en évidence un excés de risque de cancer
de la thyroide chez les enfants agés de 0-18 ans au moment de I'accident qui persiste 30 ans
aprés. Cet excés de risque a été démontré chez les enfants ayant regu une dose d’irradiation
a la thyroide supérieure a 100 mSv. L’impact a été important chez les 0-4 ans avec une latence
d’apparition de 4 a 5 ans. Lors des premiéres années de suivi, les tumeurs diagnostiquées
étaient plus agressives et le risque était comparable chez les gargons et les filles.

Les caractéristiques précédentes ne sont pas retrouvées par les études sur I'accident de
Fukushima. Les tumeurs observées entre 2011 et 2015 ne seraient pas reliées aux radiations
post-accidentelles pour les raisons suivantes : un délai de latence trop court, le diagnostic de
cancer de la thyroide concerne plutét des adolescents et pas des jeunes enfants et les doses
estimées a la thyroide sont beaucoup plus faibles que celle de I'accident de Tchernobyl. Les
experts attirent I'attention sur les risques liés a un dépistage systématique chez des enfants
avec un sur traitement ayant des conséquences non négligeables sur leur qualité de vie future.
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Enfin, les retombées des essais nucléaires atmosphériques réalisés dans différentes parties
du monde entre 1945 et 1963 ont été évoquées comme une autre source d’exposition aux
radiations ionisantes [58]. Aucun excés de cancer de la thyroide significatif n’a été mis en
evidence en lien avec les essais réalisés dans le Nevada entre 1951 et 1958 [33]. En revanche,
un excés de cancer de la thyroide a été retrouvé pour les populations exposées pendant
I'enfance lors de I'essai nucléaire des fles Marshall [33]. L’étude de De Vathaire et al portant
sur I'impact des retombées des essais nucléaires en Polynésie Frangaise a montré une
augmentation du risque de développer un cancer de la thyroide en rapport avec le niveau de
radioactivité recu par la thyroide avant I'age de 15 ans [59].

2.3.2 Consommation d’iode

Il est admis que la consommation d’iode influence l'incidence des pathologies thyroidiennes
et du cancer en particulier.

La carence iodée est associée a une augmentation de risque de cancers vésiculaires mais
agit aussi en aggravant l'effet de I'exposition interne aux rayonnements ionisants [33]. La prise
d’iode lors de I'exposition bloque I'impact de I'lode 131 au niveau de la thyroide chez I'enfant
mais c’'est plus controversé chez 'adulte.

A contrario, certains auteurs suggérent que la diminution de la carence iodée au niveau
mondial, voire parfois une consommation élevée d’iode, pourrait modifier le ratio
papillaire/vésiculaire et favoriser 'augmentation observée de cancers papillaires [23,61].

Pour diminuer la carence en iode observée dans certains pays, I'action principale mise en
ceuvre, entre 1990 et 2000, était la supplémentation du sel en iode. Entre 2003 et 2011, le
nombre de pays avec carence iodée a diminué de 54 a 32, le nombre de pays avec une
consommation adéquate est passé de 43 a 69 (la France fait partie de cette catégorie) et celui
des pays ayant une consommation excessive d’iode pouvant induire des risques pour la santé
est passé de 5 a 11 [60].

2.3.3 Facteurs de risques suspectés

La plupart des cancers de la thyroide est cependant di a des facteurs de risque encore
inexpliqués ou faisant I'objet de débats, ou encore a une interaction entre plusieurs facteurs
[13,14]. Dal Maso et al ont publié en 2009 une synthése portant sur les différents facteurs de
risques identifiés du cancer de la thyroide [62].

Le risque de cancer serait augmenté chez les femmes porteuses d’un goitre ou présentant
des nodules bénins de la thyroide [62]. Toutefois, les résultats d’études récentes ne vont pas
toujours dans ce sens. Aux Etats-Unis, Choong, et al. ne montrent pas d’augmentation du taux
d’'incidence de cancer de la thyroide chez les patients avec un goitre multi-nodulaire quelles
que soient les périodes étudiées entre 1990 et 2014 [63]. Des résultats similaires sont
retrouvés dans l'étude italienne de Carpi, et al [64]. Enfin, une étude réalisée dans une
province de Sardaigne touchée par une épidémie de goitre thyroidien n’a pas relié
'augmentation de I'incidence de cancer de la thyroide a cette maladie [65].

Des facteurs reproductifs, hormonaux, anthropométriques et nutritionnels sont aussi
suspectés. Le fait que le cancer de la thyroide soit trois fois plus fréquent chez la femme, et
surtout pendant la période de reproduction, a conduit a chercher une association avec I'histoire
reproductive, menstruelle et hormonale des patientes atteintes [61]. Les études ont produit
des résultats inconstants, mais seraient plutét en faveur d’une association faible avec le cancer
de la thyroide [14]. Les résultats concernant 'dge de la puberté, les anomalies du cycle
menstruel ou les grossesses sont trés variables selon les études [66-68] et ne permettent pas
de conclure a un surrisque. La prise de contraception orale serait protectrice alors que le
traitement de substitution de la ménopause ou la présence de tumeur bénigne du sein
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sembleraient associés faiblement a un risque de cancer de la thyroide [67,68]. Le rOle des
cestrogénes est évoqué a cause de la présence de récepteurs aux cestrogenes sur les cellules
cancéreuses des tumeurs papillaires mais les mécanismes d’expression de ces récepteurs ne
sont pas clairement établis [61].

Un lien semble exister entre cancer de la thyroide et indice de masse corporelle, la relation
étant plus souvent significative chez les patients ayant un indice de masse corporelle supérieur
a 30 kg/m? [69]. Cette relation est un peu plus souvent significative chez les femmes de moins
de 50 ans que chez les hommes [69,70]. Le mécanisme biologique impliqué dans la relation
obésité et cancer de la thyroide n’est pas connu mais pourrait impliquer le mécanisme
d’insulino-résistance, le facteur de croissance insuline-like, les hormones stéroidiennes et les
adipokines agissant sur la thyroide [61].

Choi, et al. ont publié en 2014 une revue de la littérature concernant les facteurs nutritionnels
[71]. La consommation de viande, de produits laitiers et de poissons n’influencerait pas le
risque de cancer de la thyroide mais un réle protecteur de la consommation de poisson dans
les populations carencées en iode n’est pas exclu. Selon certaines études, la consommation
modérée d’alcool serait plutét protectrice surtout pour les tumeurs de type papillaire [72,74].
Les légumes cruciféres (chou, brocoli, navet, cresson, radis, etc.) sont considérés comme
goitrigénes. Une forte consommation de légumes non cruciféres pourrait avoir un réle
protecteur vis-a-vis du cancer de la thyroide [71].

Dans une moindre mesure, I'exposition a des polluants environnementaux chimiques, comme
les pesticides, connus pour étre des perturbateurs endocriniens, est également évoquée, mais
leur effet est difficile a estimer [75,76]. Peu d’études ont concerné I'impact de ces expositions
dans la population générale. Dans sa synthése sur les facteurs de risques des cancers de la
thyroide chez les travailleurs, Aschebrook-Kilfoy, et al. retrouve une association assez
constante avec les personnes exposées aux radiations ou travaillant dans le domaine de la
santé [77]. Les résultats sont moins cohérents pour les expositions aux pesticides ou chez les
agriculteurs. Une étude cas-témoin réalisée a Cuba en population générale retrouve un risque
augmenté de cancer différenciés de la thyroide chez les agriculteurs et pour les personnes
buvant de I'eau de puits artésiens [78]. Les nitrates sont aussi évoqués car ils inhibent la
captation de l'iode par la thyroide. Une augmentation de l'incidence des cancers de la thyroide
chez la femme a été associée a une consommation prolongée d’eau contenant des niveaux
de nitrates > 5mg/L [79]. Toutefois, les autres sources alimentaires pourraient aussi étre
associées a cette pathologie.

Des facteurs de susceptibilité génétique individuelle sont suspectés pour le cancer de la
thyroide, ainsi qu’une interaction entre géne et environnement, en particulier une
prédisposition génétique au développement d’'un cancer radio-induit [14,17,33,61]. Des
altérations génétiques de la voie d’activation de la protéine kinase activée par des agents
mitogénes seraient présentes dans environ 75 % des tumeurs thyroidiennes papillaires. Les
genes effecteurs les plus impliqués sont les génes RET, NTRK1, RAS et BRAF. Les anomalies
retrouvées dans les tumeurs radio-induites seraient plus fréquemment des réarrangements
chromosomiques de type RET/PTC, alors que les mutations ponctuelles seraient plus
présentes dans les tumeurs sporadiques retrouvées en population générale [17].

Une proportion élevée de réarrangement RET/PTC a été observée chez les enfants exposés
aux retombées de Tchernobyl. Les réarrangements RET/PTC, mais pas les mutations, étaient
associés positivement aux doses d’l-131 avec un point d’inflexion a 1,6 Gy [80]. La carence
en iode a pu jouer un role dans la génération des réarrangements RET/PTC.

Les réarrangements RET/PTC3 étaient fréquemment associés aux tumeurs découvertes
précocement alors que le réarrangement RET/PTC1 était prédominant pour les tumeurs
diagnostiquées plus tardivement [80]. Toutefois, le RET/PTCS3 étant le réarrangement retrouvé
majoritairement chez I'enfant, il est difficile de déterminer si cette augmentation observée sur
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les cancers en lien avec I'accident de Tchernobyl sont aussi liés a I'exposition aux RI [33]. Une
méta-analyse récente portant sur 38 études apporte un éclairage. Cette étude a conclu que
I'exposition aux radiations est associée a une augmentation des réarrangements RET/PTC et
plus particulierement avec le sous type RET/PTC3 [81]. Le risque de présenter un
réarrangement RET/PTC3 est deux fois plus élevé lorsque I'on est enfant ou adolescent et
encore supérieur chez ceux qui ont été exposés a des radiations ionisantes. Le sous-type
RET/PTC1 serait plus fréquent chez les femmes alors qu’aucune différence selon le sexe n’a
été mise en évidence pour le sous-type RET/PTC3.

L’étude des cancers papillaires diagnostiqués lors de la phase initiale de la surveillance post
accidentelle de Fukushima montre un profil génétique trés différent des cancers diagnostiqués
aprés l'accident de Tchernobyl. Elle retrouve des carcinomes papillaires de type classique
avec une prédominance forte des mutations BRAFV®E |es réarrangements étant peu
nombreux et plutét de type RET/PTC1 [82].

Concernant la mutation BRAF, dont la plus fréquente est la BRAFVE  glle est plutot associée

au cancer papillaire classique et aux tumeurs agressives avec métastases ganglionnaires
et/ou extension extra thyroidienne [83,84]. Cette mutation est plus fréquente chez 'adulte.
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3. MATERIEL ET METHODES

L’étude a concerné les patients résidant en Corse entre 1998 et 2011 opérés d’'un cancer de
la thyroide en Corse ou sur le continent durant cette période.

La recherche des cas a été réalisée dans les établissements de soins ayant pris en charge les
patients et identifiés a partir des données disponibles dans la base nationale du Programme
de médicalisation de linformation médicale (PMSI). Les informations fournies par les
départements d’information médicale (DIM) concernés ont permis d’accéder aux dossiers
médicaux des patients identifiés. Cette recherche a été complétée avec les données des
attributions en affections longue durée (ALD) pour cancer thyroidien gérées par les caisses
d’assurance maladie. La validation des cas a été faite aprés consultation des dossiers
médicaux des patients opérés.

Le protocole d’étude a regu un avis favorable du Comité consultatif sur le traitement de
linformation en matiére de recherche dans le domaine de la santé et de la Commission
nationale de l'informatique et des libertés (autorisation n° 903345 du 25 septembre 2003 et
N°903345 version 2 de février 2008).

3.1 Recueil des données

Les modalités de recueil des données ont été décrites de fagon détaillée dans le rapport de la
premiére phase de I'étude [1] et sont reprises succinctement ici.

Pour la période 2007-2011, le recueil des données a commencé en 2012 et s’est terminé en
2016 pour les recherches dans les dossiers médicaux. Aprés signature d’'une convention avec
la Cram Sud Est, les données ont été transmises en 2015 et traitées en 2016.

3.1.1 Identification des établissements a enquéter a partir de la base nationale
du PMSI

L’identification des établissements ou les patients résidant en Corse avaient été traités pour
un cancer de la thyroide a été effectuée a partir de la base nationale du PMSI. Les séjours
concernant une intervention chirurgicale pour un cancer de la thyroide et ceux relatifs a un
traitement par iodothérapie a l'iode 131, ces derniers permettant de retrouver des patients dont
le séjour lié a 'opération n’aurait pas été sélectionné, ont été identifiés a partir d’'un algorithme
basé sur des codes diagnostics et des codes d’actes (annexe 2). Tous les séjours pour
iodothérapie ont été effectués en Paca, la Corse ne disposant pas de service de médecine
nucléaire.

Pour la période 2007-2011, 527 séjours ont été effectués dans 25 établissements de soins
publics et privés, dont 235 pour une intervention chirurgicale, 292 pour une iodothérapie et 2
pour un curage ganglionnaire. Parmi les établissements sélectionnés, 11 étaient situés hors
de l'inter région Paca-Corse et la part de séjours pour cancer de la thyroide opérés en Corse
était de 56 % (annexe 3).

3.1.2 Recherche active des cas dans les établissements de soins

Les départements d’information médicale des hopitaux identifiés par I'étape précédente ont
été contactés. Il leur a été demandé de fournir une liste de séjours extraits selon I'algorithme
de sélection défini dans I'annexe 2 et utilisé précédemment. Cette liste de séjours comprenait
les coordonnées des patients et le service ou ils avaient été hospitalisés pour permettre, dans
un deuxiéme temps, a I'épidémiologiste de la Cire de consulter leur dossier médical
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(annexe 3). Parmi les dossiers consultés ont été exclus les cas non incidents et ceux qui ne
correspondaient pas a un cancer de la thyroide. La consultation des dossiers du service de
médecine nucléaire a permis d’inclure des cas de cancers de la thyroide qui n’avaient pas été
identifiés dans les services de chirurgie.

Pour la période 2007-2011, pour des raisons informatiques, les DIM de la clinique Toga et de
la clinique Filippi a Bastia n’ont pas pu transmettre la liste des patients hospitalisés pour un
cancer de la thyroide. Les cas ont été identifiés uniquement a partir des données du laboratoire
d’anatomopathologie de Bastia.

Les données transmises par le DIM de la clinique Clinisud d’Ajaccio n’étaient pas disponibles
sur toute la période et ont été complétées par les données du laboratoire d’'anatomopathologie.
Les données transmises par le DIM de la clinique Maymard d’Ajaccio n’étaient pas disponibles
sur 'année 2007, elles ont été complétées par les données du laboratoire de Marseille chargé
des analyses anatomopathologiques pour cette clinique. Pour ces deux structures, les cas
opérés ont tous un compte-rendu anatomopathologique et en croisant les deux sources on
pense approcher une bonne exhaustivité de recueil.

La consultation des dossiers médicaux dans les établissements de soins a permis de
compléter des fiches pour 243 patients sur la période 2007-2011.

3.1.3 Validation des données des Caisses d’assurance maladie

L’accés aux données d’ALD a nécessité la signature d’'une convention de partenariat avec les
structures concernées préalable a la transmission des données. Compte-tenu de la longueur
de la mise en ceuvre de cette convention, elle a été mise en place uniquement pour la Cram
Sud-Est et pas pour la MSA et le RSI comme pour les périodes précédentes. Ceci a pu
conduire a une sous-estimation du nombre de cas considérée comme minime si I'on se référe
aux périodes précédentes ou tous les cas de la MSA et du RSI avaient été récupérés par
'extraction du PMSI. La sélection des patients a été effectuée sur le fichier informatisé
d’attribution des ALD et les fiches de recueil ont été complétées en consultant les dossiers
médicaux des caisses (annexe 4).

La Cram Sud-Est a transmis 255 fiches a la Cire Paca-Corse. Aprés suppression des
doublons, 159 fiches ont été prises en compte pour constituer la base de données.

3.1.4 Recours aux données des laboratoires d’anatomopathologie

Une enquéte préliminaire lors de la premiére phase de I'étude avait montré que les laboratoires
d’anatomopathologie qui se trouvaient sur le continent ne pouvaient pas identifier les cas
domiciliés en Corse parmi les examens qu’ils avaient réalisés, car ils n’avaient pas
connaissance du lieu de domicile des patients. lls ne pouvaient donc pas étre utilisés comme
source de repérage des cas.

En revanche, la Cire a proposé aux laboratoires d’anatomo-pathologie de Corse de servir de
source de complétude d’information sur les cas. Comme cité précédemment les données de
deux laboratoires privés I'un a Bastia I'autre a Ajaccio ainsi que celle d’'un laboratoire privé de
Marseille, ont été prises en compte pour cette 3°™ phase d'étude. Les données ont été
extraites a partir d'une liste de codes de la classification de I'association pour le
développement de l'informatique en cytologies et en anatomie pathologiques (Adicap) de
cancers de la thyroide.
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3.2 Constitution de la base de données des cas incidents de
cancer de la thyroide

Aprés croisement des données validées des dossiers médicaux et des ALD, 88 patients (76 %)
dont les dossiers hospitaliers ont été consultés étaient inscrits en ALD pour un cancer de la
thyroide en 1998-2001, 159 (75 %) en 2002-2006 et 119 (49 %) en 2007-2011 (figure 2). La
diminution observée sur la derniére période est en partie liée a 'absence de transmission des
données de la MSA et du RSI.

Pour la période 2007-2011, parmi les 39 patients retrouvés uniquement dans les données des
ALD, la vérification des informations a permis d’inclure 2 patients et d’en exclure 25 dont 19
étaient des cas non incidents (4 en 2A et 15 en 2B). Enfin, en 'absence du nom du médecin
déclarant et malgré une vérification aupres des principaux établissements, 14 cas déclarés en
ALD n’ont pas été retrouvés (7 en 2A et 7 en 2B). La part de cas non incident inscrits en ALD
est de 4 % en Corse-du-Sud et de 25 % en Haute-Corse.

Au total pour la période 1998-2011, 587 cas ont été retenus pour analyser les caractéristiques
et l'incidence des cancers de la thyroide en Corse.

Croisement des fiches de recueil pour les dossiers médicaux et les ALD,
Corse, 1998-2011

1998-2001 2002-2006 2007-2011
Dossiers Dossiers
28 124
Exclusion 21 cas Exclusion 5 cas

) Exclusion 25 cas
Exclusion 21 cas Inclusion 1 cas Inclusion 2 cas

Inclusion 12 cas

“L \

1 cas inclus

129 cas incidents 213 cas incidents 245 cas incidents
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3.3 Analyses des données

Les cas incidents de cancer de la thyroide ont été décrits chez les hommes et les femmes en
fonction de I'age et de 'année de diagnostic. Dans ce rapport, c’est 'age atteint dans I'année
du diagnostic qui a été retenu pour se conformer a la méthodologie utilisée par les registres et
non pas I'age en années révolues. L'age a donc été calculé par différence entre 'année du
diagnostic et 'année de naissance. La date du diagnostic retenue correspondait a la date de
l'intervention chirurgicale ou a défaut la date du compte-rendu anatomopathologique. La
répartition départementale des cas ainsi que la taille de la tumeur et le type histologique du
cancer ont également été étudiés. Le type histologique a été codé par 'enquéteur de la Cire
Sud en fonction des renseignements contenus dans le dossier médical et le compte-rendu
anatomopathologique. Pour 'analyse descriptive des données, les données qualitatives ont
été comparées avec un test du Chi? et les données quantitatives par Anova.

Les taux d’incidence pour 100 000 PA ont été standardisés sur I'age quinquennal en prenant
comme référence la population mondiale publiée en 1976 par le Centre international de
recherche sur le cancer [23]. L’age retenu dans I'étude est 'dge atteint dans I'année comme
pour les estimations nationales publiées en 2013 par Santé publique France. Des ratios
standardisés d’incidence ont été estimes pour la région et par département. Les taux
d’incidence dont les intervalles de confiance ne se recoupaient pas ont été considérés comme
significativement différents. Toutes les analyses ont été réalisées séparément chez les
hommes et les femmes avec le logiciel SPSS V20.
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4. RESULTATS

4.1. Description des cas de cancers de la thyroide

Le nombre annuel de cas de cancer de la thyroide opérés chez les hommes est trés variable
sur la période 1998-2011 (figure 3). Chez les femmes, les cas opérés sont restés relativement
stables sur la premiére partie de la période puis ont augmenté a partir de 2003. Compte tenu
des effectifs annuels faibles et des incertitudes sur I'exhaustivité en fonction des années, cette
évolution doit cependant étre considérée avec précaution.

Nombre annuel de cancers de la thyroide selon le sexe, Corse, 1998-2011
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4.1.1 Caractéristiques sociodémographiques

Les cas de cancers de la thyroide concernent 2,5 fois plus les femmes que les hommes
(tableau 1). La répartition selon le sexe n’est toutefois pas significativement différente entre
les périodes étudiées (p=0,38). Cette pathologie est diagnostiquée chez des adultes
relativement jeunes puisque I'dge moyen au moment de lintervention est d’environ 51,1 ans
pour les hommes et 49,8 ans pour les femmes. Les patients opérés d’'un cancer de la thyroide
sont significativement plus agés sur la période 2007-2011 que sur la premiére période (p<0,01)
pour les hommes et que sur la deuxiéme période pour les femmes.
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| TABLEAU 11

Caractéristiques démographiques des cas de cancers de la thyroide, Corse,
1998-2011

Périodes 1998-2001 2002-2006 2007-2011 1998-2011
Nombre de 129 213 245 587
cas
Sex ratio F/H 2,0 2,5 2,8 2,5
Age
Homme
Age médian 47 52,5 56 52
(étendue) (12 -76) (16 — 82) (17 — 82) (12 -82)
Age moyen 445 51,3 55,3 51,1
(1C95%) (40,1 —48,9) (47,5 -55,0) (51,5-59,2) (48,8 — 53,5)
Femme
Age médian 48,5 47 52 49
(étendue) 15 - 82 15-82 19 - 82 (15-82)
Age moyen 48,4 47.3 52,6 49,8
(1IC95%) (45,2 - 51,6) (45,0 —49.7) (50,6 — 54,6) (48,4 —51,2)

Sur la période 1998-2011, le nombre maximum de cas est observé chez les femmes agées
de 40 a 59 ans et chez les hommes agés de 50 a 59 ans mais il existe une variation dans le
temps avec un décalage entre les hommes et les femmes (figure 4).

Distribution du nombre de cancers de la thyroide par classes d’age et par sexe,
Corse, 1998-2011

Hommes Femmes
20 50
15 40
30
10 —
20
> B 10
0 0 -
<20 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 >=70 <20 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 >=70
m1998-2001 m 2002-2006 2007-2011 m1998-2001 ®2002-2006 2007-2011

4.1.2 Caractéristiques cliniques

Au plan histologique, les cancers de la thyroide sont majoritairement de type papillaire
(82,2 %) puis de type vésiculaire (14,1 %), les autres types histologiques étant beaucoup plus
rares (tableau 2). Sur la période 1998-2011, les formes papillaires représentent prés de 74 %
des cas de cancer de la thyroide chez 'homme et 85 % chez la femme, cette différence
observée est significative (p<0,04). Les formes vésiculaires et médullaires sont plus
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fréquentes chez les hommes. Les différences observées dans la répartition des types
histologiques selon les 3 périodes ne sont significatives ni chez les hommes (p=0,69) ni chez
les femmes (p=0,27). Les cancers papillaires représentent prés de 90 % des tumeurs chez les
moins de 65 ans en 2007-2011 contre 81 % pour la période 1998-2001 mais cette différence
n’est pas significative (tableau 4a, annexe 4).

| TABLEAU 2 |

Type histologique des cancers de la thyroide selon le sexe, Corse, 1998-2011

Sexe Type 1998-2001  2002-2006  2007-2011 | 1998-2011
Papillaire 32 (74%) 41 (68%) 52 (80%) 125 (74%)

Homme  Vésiculaire 7 (16%) 14 (23%) 8 (12%) 29 (17%)
Médullaire 4 (9%) 3 (5%) 3 (5%) 10 (6%)
Autres 0 2 (3%) 2 (3%) 4 (2%)
Papillaire 70 (81%) 128 (84%) 157 (87%) | 355 (85%)

Fommes  Vésiculaire 11 (13%) 16 (11%) 15 (8%) 42 (10%)
Médullaire 5 (6%) 7 (5%) 3 (2%) 15 (4%)
Autres 0 1.(1%) 5 (3%) 6 (1%)

*1 cas manquant

Dans cette étude, les tumeurs opérées sont relativement petites puisque 50 % des tumeurs
sont des microcarcinomes (< 10 mm). Les différences observées dans la répartition des types
histologiques selon les 3 périodes ne sont significatives ni chez les hommes (p=0,33) ni chez
les femmes (p=0,62). En revanche, les tumeurs identifiées sont significativement plus petites
chez les femmes que chez les hommes pour la période 2007-2011 (p < 0,01) mais pas sur les
périodes précédentes (tableau 3). Sur la période 1998-2011, les microcarcinomes sont plus
fréquents chez les 45-64 ans. Les tumeurs de taille intermédiaire (11-40 mm) sont un plus
fréquentes chez les moins de 45 ans et les tumeurs de plus de 4 cm sont plutét retrouvées
chez les patients de 65 ans et plus, et ces différences de répartition de taille des tumeurs selon
les classes d’age sont significatives (p< 0,001) (tableau4b, annexe 4).

| TABLEAU 3 |

Taille des tumeurs des cancers de la thyroide selon le sexe, Corse, 1998-2011

Sexe Tumeur 1998-2001 2002-2006 2007-2011 1998-2011

Homme <=10 mm 20 (48%) 27 (45%) 27 (42%) 74 (45%)
11-20 mm 10 (24%) 19 (32%) 13 (20%) 42 (25%)
21-40 mm 9 (21%) 10 (17%) 12 (19%) 31 (19%)
> 40 mm 3 (7%) 4 (7%) 12 (19%) 19 (11%)

Femme <=10 mm 46 (53%) 78 (52%) 92 (52%) 216 (52%)
11-20 mm 25 (29%) 43 (29%) 57 (32%) 125 (30%)
21-40 mm 14 (16%) 21 (14%) 25 (14%) 60 (14%)
> 40 mm 1 (1%) 8 (5%) 4 (2%) 13 (3%)

7 valeurs manquantes sur la période 1998-2011

4.2 Taux d’incidence du cancer de la thyroide en Corse

Afin de comparer les résultats avec les données nationales et les données des registres, les
incidences standardisées sur 'age en fonction de la population mondiale ont été estimées
(tableau 4). L’incidence standardisée moyenne pour 100 000 personnes-années est de 6,4
pour les hommes et de 15,9 pour les femmes, sur la période 1998-2011.
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| TABLEAU 4 |

Incidences estimées standardisées (monde) du cancer de la thyroide pour
100 000 personnes années et [intervalle de confiance a 95 %] selon le sexe,
Corse, 1998-2011

Années Homme Femme

1998-2001 7,0[4,8-9,1] 12,8 [10,0 - 15,7]
2002-2006 6,6 [4,8 - 8,3] 17,1 [14,2 - 19,9]
2007-2011 5,7[4,3-74] 16,8 [14,2—19,9]
1998-2011 6,4 [5,4-7,9] 15,9 14,3 - 17,5]

Les ratios standardisés par rapport a la situation nationale montrent une diminution sur la
période 1998-2011 pour les hommes mais les taux ne sont pas significativement différents
entre les périodes étudiées a 2,06 [1,44 - 2,68] en 1998-2001, a 1,83 [1,37 - 2,29] en 2002-
2006 et a 1,21 [0,92 — 1,50] en 2007-2011. Pour la période 2007-2011, le taux d’incidence
n’est pas différent du taux d’incidence national (Cf. figure 5).

Pour les femmes, les ratios standardisés sont stables sur la période d’étude. Les taux
d’'incidence sont supérieurs a l'incidence nationale pour 'ensemble des périodes étudiées a
1,32 [1,04 — 1,60] en 1998-2001, a 1,39 [1,17 — 1,61] en 2002-2006 et a 1,30 [1,11 — 1,49] en
2007-2011 (figure 5).

Ratio standardisé d’incidence (SIR) du cancer de la thyroide selon le sexe,
Corse, 1998-2011

Hommes Femmes
SIR SIR -
3 - 3
2,5 - | 2,5 1
2 - T ! 2
i - | 1 |
1,5 | ! 1.5 * ¢ .
1 ! 1
0,5 - 0,5 -
0 . 0
N o N N N
QQ QQ Q\ QQ Qg‘b Q\
v v v v v v
S ¥ S o N4 $
N o o N > P

L’incidence estimée du cancer de la thyroide chez les femmes est deux fois plus élevée en
Corse-du-Sud qu’en Haute-Corse, cette différence est significative et s’accentue entre 1998
et 2011. Cette différence selon le département de résidence s’observe aussi pour les hommes,
mais elle est moins importante et non significative (tableau 5).
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| TABLEAU 5 |

Incidences estimées standardisées (monde) du cancer de la thyroide pour
100 000 personnes années et [intervalle de confiance a 95 %] selon le sexe, par
département, Corse, 1998-2011

Homme Femme
Années Corse-du-Sud Haute-Corse Corse-du-Sud Haute-Corse
1998-2001 7,1[3,8;10,3] 6,7 [3,8 ; 9,5] 17,5[12,4 ; 22,6] 9,0[5,9;12,2]
2002-2006 7,0[4,4;9,6] 6,1[3,8; 8,5] 21,8 [17,0; 26,7] 12,9[9,6 ; 16,3]
2007-2011 6,9[4,4;9,5] 5,0[3,1;6,8] 24,7 [20,1 ; 29,3] 9,8[7,0;12,7]
1998-2011 7,1[5,5;8,7] 57[4,4;71] 21,8 [19,0 ; 24,6] 9,9[8,1;11,6]

Les ratios standardisés par rapport a la situation nationale montrent une diminution sur la
période 1998-2011 pour les hommes quel que soit le département. Pour la période 2007-2011,
les taux d’incidences ne sont pas différents du taux d’incidence national dans les deux
départements.

Pour les femmes, les ratios standardisés sont stables sur la période d’étude en Corse-du-Sud
et significativement plus élevés qu’au niveau national. En Haute-Corse, les taux d’incidences
qui n’étaient pas différents de I'incidence nationale deviennent significativement inférieurs a
l'incidence nationale pour la période 2007-2011 (figure 6).

Ratio standardisé d’incidence (SIR) du cancer de la thyroide selon le
département et le sexe, Corse, 1998-2011

Hommes Femmes

SIR 35 - Corse duSud Haute-Corse SIR 25 Corse du Sud Haute-Corse

IR LN A

1 T T '[ i T |
0,5 - 0,5
O T T T T T 1
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4.3 Comparaison avec les données des registres

Une forte hétérogénéité spatiale et temporelle de l'incidence du cancer de la thyroide existe
entre les départements frangais disposant d’'un registre des cancers [23,25]. Pour établir une
comparaison avec les registres départementaux, les taux d’incidence standardisés pour la
Corse ont été estimés sur les périodes retenues par les registres (annexe 5). La méthodologie
utilisée est différente de celle des registres puisque les cas ne sont pas signalés par les
laboratoires d’anatomopathologie et par toutes les sources utilisées par les registres mais tous
les cas inclus ont été validés comme cancer de la thyroide. Notre estimation est probablement
un peu sous-estimée par rapport a celle des registres. L'incidence estimée des cancers de la
thyroide pour la Corse, sans étre comparée, peut toutefois étre mise en perspective avec les
incidences calculées par les registres.

Pour les hommes, les taux d’incidence estimés en Corse-du-Sud et en Haute-Corse sont
élevés sur la période 1998-2002. Les données du registre de la Gironde n’étaient pas
disponibles pour cette période. L’incidence de la Corse-du-Sud pour les deux périodes
suivantes est proche de celles de la Vendée, de I'lsére et de la Gironde. (Figure 7). La situation
est différente pour la Haute-Corse, les taux d’incidence diminuent et se situent dans la
moyenne haute des taux observés pour la période 2003-2007 et 2008-2011.

Pour les femmes, le taux d’incidence estimé en Corse-du-Sud est similaire aux taux les plus
élevés observés dans les registres. L'incidence pour la période 1998-2002 est proche du Tarn
et la Vendée et pour les deux périodes suivantes les incidences sont proches de celles de la
Vendée, de I'lsere et de la Gironde. (Figure 8). La situation est différente pour la Haute-Corse,
pour les périodes 1998-2002 et 2008-2011 les taux d’incidence se situent parmi les plus faibles
et dans la moyenne haute des taux observés pour la période 2003-2007, proches des
incidences de la Marne et du Rhéne.
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Incidence estimée en Corse et incidence observée dans les départements avec

registre, incidences standardisées (monde) pour 100 000 personnes-années et
intervalle de confiance a 95 %, cancer de la thyroide chez les femmes, 1998-2011
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5. DISCUSSION

Cette étude a permis de préciser la situation de la Corse vis-a-vis de l'incidence du cancer de
la thyroide. Les taux d’incidence standardisés estimés s’élevaient a 15,9 / 100 000 personnes-
années pour les femmes et 6,4 / 100 000 personnes-années pour les hommes sur la période
1998-2011. On note une tendance a la diminution de l'incidence chez les hommes a partir de
2007, le taux variantde 7 a 5,7 / 100 000 entre 1998 et 2011 et une tendance a 'augmentation
a partir de 2002 chez les femmes, le taux variant de 12,8 a 16,8 / 100 000. Une disparité
géographique est observée pour les femmes, I'incidence étant deux fois plus élevée en Corse-
du-Sud qu’en Haute-Corse. L’incidence est relativement stable en Haute-Corse voire en Iégére
augmentation en Corse-du-Sud.

Les caractéristiques des cancers de la thyroide en Corse sont proches de ce qui est décrit par
les registres frangais, notamment pour I'histologie. Le type histologique papillaire est
largement majoritaire comme dans les registres du réseau Francim [86] ou dans la plupart des
études européennes. En Corse, la fréquence des cancers papillaires était de 82,5 % en 2007-
2011 contre 81 % dans les registres départementaux en 2008-2012 chez les hommes et de
87 % vs 85 % chez les femmes. Les cancers vésiculaires sont un peu plus fréquents en Corse
que dans les registres : 12,3 % vs 11 % chez les hommes et de 8,3 % vs 6,5 % chez les
femmes. La proportion de tumeurs de taille intermédiaire ou supérieure est un peu plus élevée
en Corse, surtout chez les hommes. Si 'on compare aux données des registres pour les
tumeurs papillaires, les fréquences observées sont similaires sauf pour les tumeurs de 10 a
20 mm qui représentent 29 % des cas en Corse versus 22 % pour les registres.

Sur la période 1998-2006, 'age médian des cas opérés se situait dans la fourchette de 45-
50 ans observée en France par les registres (47 ans chez les femmes et de 50 ans chez les
hommes en Corse). Mais les cas de cancer de la thyroide sur la période 2007-2011 sont plus
agés en Corse avec un 4ge médian de 56 ans pour les hommes et 52 ans pour les femmes.

La comparaison de nos résultats avec les données du réseau Francim a montré un taux
d’'incidence du cancer de la thyroide en Corse-du-Sud élevé chez les hommes et les femmes
pour la période 1998-2011 proches des incidences de la Vendée, de I'lsére et de la Gironde.
Pour la Haute-Corse, l'incidence chez les hommes a diminué a partir de la deuxiéme période
pour rejoindre I'incidence de la Loire-Atlantique et de la Marne. Chez les femmes de Haute-
Corse, le taux d’incidence est variable et fait partie des incidences les plus basses pour la
derniére période [85]. Les taux observés en Corse sont aussi proches de ceux estimés en
Italie [87] et en Sicile [88].

Toutefois, les taux d’incidence de notre étude peuvent étre sous-estimés par rapport a ceux
observés dans les registres en raison d’'un éventuel défaut d’exhaustivité qui cependant reste
difficile & apprécier en I'absence de données de référence. En effet, il pourrait exister une
différence d’exhaustivité d’enregistrement des cas de cancer de la thyroide liée a des
méthodologies différentes. Un registre constitue un recueil continu et exhaustif des cas de
cancer sur une zone geographique déterminée. La complétude du registre va dépendre de
son mode de recueil et du nombre de sources d’information qui est en général au moins égal
a trois. Dans notre étude nous disposons de deux sources médico-administratives et des
données des dossiers médicaux, l'absence des données des laboratoires
d’anatomopathologie étant la différence la plus marquée avec la méthodologie des registres
bien qu’elles aient été utilisées sur la période 2007-2011. La recherche active de cas auprés
de tous les établissements identifiés sur 'ensemble du territoire national métropolitain et des
différents services susceptibles d’avoir traité des patients atteints de cancers de la thyroide
laisse a penser que le nombre de cas non identifiés est faible et, ne peut modifier que
légérement les incidences de I'étude.
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L’exhaustivité du recueil est, de fait, probablement un peu différente entre les périodes
d’études. Le nombre de dossiers d’ALD de statut inconnu est de 3,8 % pour la période 1998-
2001. Cette proportion est de 6,8 % pour la période 2002-2006 et de 8,8 % pour la période
2007-2011 en raison de I'absence de vérification par les médecins des caisses d’assurance
maladie qui ne souhaitaient pas faire ce travail chronophage. Pour les ALD, l'attribution en
Corse peut étre faite avant le diagnostic pour faciliter la prise en charge thérapeutique sur le
continent et n’est parfois pas supprimée en cas de pathologie bénigne, générant certainement
un nombre de faux positifs plus élevés que dans les autres régions. Certains patients peuvent
étre mis en ALD a posteriori pour aller sur le continent réaliser des examens complémentaires
ou des traitements a l'iode radioactif.

Il faut souligner que la méthode adoptée dans cette étude, méme si elle est moins lourde que
celle d’un registre, constitue malgré tout une importante charge de travail due a la vérification
du dossier médical de chacun des cas. Pour chaque période d’étude, le recueil des données
a été long et s’est heurté aux mémes difficultés que celles rencontrées par les registres, a
savoir une réticence des fournisseurs de données médico-administratives a mettre leurs
données a disposition, les raisons invoquées étant le plus souvent 'absence de cadre juridique
pour la transmission de données nominatives et les difficultés d’informer les patients, mais
aussi 'absence de moyens alloués a ce travail supplémentaire [89].

Depuis quelques années Santé publique France développe un programme pour estimer les
données d’incidence de cancers au niveau régional et départemental en utilisant les données
des registres et les données des bases meédico-administratives (PMSI, ALD, Mortalité et
Incidence). Des estimations d’incidence régionale pour certaines pathologies cancéreuses
pour la période 2008-2010 ont été publiées en 2013 [91]. Seuls des intervalles de prédiction
étaient disponibles pour l'incidence du cancer de la thyroide. Pour la région Corse lintervalle
prédit du taux d’incidence pour 100 000 PA était de [13,4 — 24 ,4] pour les femmes et de [5,1-
9,7] pour les hommes. Les incidences retrouvées par notre étude, respectivement de 15,9 et
6,4, sont incluses dans ces intervalles de prédiction ce qui renforce la validité de nos résultats.

Des estimations départementales utilisant la méme méthode que précédemment basée sur
les données d’ALD et du PMSI ont été publiées en 2016 [92]. Pour le département de la Corse-
du-Sud, le taux d’incidence de cancer de la thyroide chez les femmes est de 24,7 [20,1 ; 29,3]
dans notre étude versus 24,5 [19,0 ; 31,5] dans I'étude de 2016 et chez les hommes, les taux
sont respectivement de 6,9 [4,4 ; 9,5] et de 7,0 [4,8 ; 10,3]. En Haute-Corse, les estimations
départementales de notre étude sont plus faibles, mais non significativement différentes, de
celles publiées en 2016. Le taux d’incidence de cancer de la thyroide chez les femmes est de
9,8 [7,0; 12,7] dans notre étude versus 12,9 [9,6 ; 17,3] dans I'étude de 2016 et chez les
hommes, les taux sont respectivement de 5,0 [3,1 ; 6,8] et de 7,0 [5,0 - 9,9]. Cette différence
peut s’expliquer par le fait que nous n’avons pas pu obtenir les données du PMSI auprés de
deux cliniques a Bastia ce qui a pu conduire a une sous-estimation des cas dans notre étude.
Il faut aussi tenir compte de la situation particuliére de la Haute-Corse vis-a-vis de I'attribution
des ALD car nous avons identifié une part plus importante de cas non incidents dans les
nouvelles inscriptions en ALD dans ce département qu’en Corse-du-Sud (25% vs 4%). Cette
situation pourrait entrainer une surestimation des estimations réalisées a partir des ALD.
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Cette étude de surveillance n’avait pas pour objectif d’apporter des éléments sur les facteurs
étiologiques des cancers de la thyroide observés en Corse. Il n'y a a ce jour pas d’arguments
qui font penser que les facteurs de risque en Corse soient différents de ceux évoqués dans
les autres pays européens. L’'augmentation de l'incidence des cancers de la thyroide en Corse
et, particulierement du type papillaire, est probablement liée a une augmentation des
diagnostics sur une population particulierement sensibilisées a cette problématique. Toutefois,
Il n'est pas impossible qu’il existe aussi une réelle augmentation d’incidence liés a d’autres
facteurs non déterminés, liés au mode de vie, a I'environnement ou a des anomalies
génétiques.

La mise en place d’un registre des cancers en Corse, opérationnel depuis le 1¢" janvier 2016,

devrait permettre d’apporter des éclairages sur les différences d’incidences observées entre
la Corse-du-Sud et la Haute-Corse, notamment concernant les pratiques médicales.
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6. CONCLUSIONS

La situation de la Corse vis-a-vis du cancer de la thyroide en termes d’incidence et de
caractéristiques cliniques est similaire a d’autres départements francais situés a I'Ouest
comme a I'Est du territoire métropolitain.

Comparés aux données départementales des registres du réseau Francim, les taux
d’incidence du cancer de la thyroide estimés en Corse, qui étaient élevés chez les hommes
pour la période 1998-2001, se rapprochent de l'incidence nationale et sont comparables aux
incidences de I'lsére, de la Gironde pour la période 2007-2011. Pour les femmes, les taux
d’'incidences sont élevés sur toute la période 1998-2011 mais comparables a ceux des
départements de la Vendée, de I'lsére et dans une moindre mesure de la Marne. Cette

incidence élevée chez les femmes concerne principalement la Corse-du-Sud.

Cette étude a, par ailleurs, montré l'intérét de I'utilisation des bases médico-administratives
pour le calcul de lincidence des cancers de la thyroide méme si certaines erreurs de
classification existent, pour les microcancers en particulier.

Ce type d’étude ne sera pas poursuivie puisque les estimations de l'incidence du cancer de la
thyroide sont maintenant réalisées par Santé publique France au niveau départemental pour
toute la France y compris en Corse, en s’appuyant sur les données des registres et des bases
médico-administratives. Ces estimations seront également complétées par celles du registre
de Corse opérationnel depuis 2016.
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ANNEXES
Annexe 1. Classification TNM du cancer de la thyroide, 2002

Tumeur primitive (T)

TX Impossible d’évaluer la tumeur primitive.
TO Aucun signe de tumeur primitive.
T1 Tumeur de 2 cm ou moins de diamétre et limitée a la thyroide.
T1a — Tumeur de 1 cm ou moins de diamétre.
T1b — Tumeur de plus de 1 cm mais ne dépassant pas 2 cm de diamétre.
T2 Tumeur de plus de 2 cm mais ne dépassant pas 4 cm de diamétre et limitée a la thyroide.
T3 Tumeur de plus de 4 cm de diametre et limitée a la thyroide.
ou
Tumeur de toute taille qui a commencé a se propager légerement aux tissus voisins de la thyroide
(extension extra thyroidienne).
T4 Tumeur qui s’est propagée au-dela du revétement de la thyroide.
T4a — La tumeur a envahi les tissus mous avoisinants comme le larynx, la trachée, I'cesophage ou le nerf
qui longe le larynx (nerf laryngé récurrent).
T4b — La tumeur a envahi la région entourant les os de la colonne vertébrale (fascia prévertébral) ou un des
principaux vaisseaux sanguins voisins, comme les vaisseaux médiastinaux ou I'artére carotide.
Tous les carcinomes anaplasiques sont classés T4.

Ganglions lymphatiques régionaux (N)

NX Impossible d’évaluer les ganglions lymphatiques régionaux.

NO Absence de métastases dans les ganglions lymphatiques régionaux.

N1 Présence de métastases dans les ganglions lymphatiques régionaux.
N1a — Présence de métastases dans les ganglions lymphatiques prétrachéaux, paratrachéaux et
prélaryngés (ou ganglions delphiens).
N1b — Présence de métastases dans les autres ganglions du méme c6té, de I'autre c6té ou des deux cotés
du cou, ou encore dans les ganglions situés dans la partie supérieure du thorax (ganglions lymphatiques
médiastinaux supérieurs).

Métastases a distance (M)

MO Absence de métastases a distance
M1 Présence de métastases a distance

Source : Classification TNM — 7¢ édition. Union internationale contre le cancer (UICC) 2009
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Annexe 2. Algorithme de sélection des séjours pour cancers de
la thyroide dans la base PMSI

Période d’étude Patients opérés entre 2002 et 2006
Population étudiée Patients résidant en Corse (CP = 20XXX, 2AXXX ou 2BXXX, 2aXXX,
2bXXX)

Diagnostic principal, relié ou associé C73 — tumeur maligne de la thyroide

Actes associés Voir liste ci-dessous

D440 — tumeur de la thyroide a évolution inconnue
D093 — cancer in situ de la thyroide

Liste des actes chirurgicaux utilisés pour la sélection des séjours PMSI

Curage ganglionnaire avec thyroidectomie partielle ou totale

G013
G014
G015
G083
G084
G085
G086
J978
J979
J980
J981
J982
J983
J984

J985
J986

J890

Thyroidectomie unilatérale avec curage ganglionnaire unilatéral

** SU94 ** Acte supprimé ** Thyroidectomie bilatérale et curage ganglionnaire bilatéral

** SU94 ** Acte supprimé ** Thyroidectomie bilatérale et curage ganglionnaire unilatéral

** SU94 ** Acte supprimé ** Thyroidectomie par voie cervicale avec curage récurrentiel

Thyroidectomie par manubriotomie avec curage récurrentiel

Thyroidectomie par voie cervicale avec curage médiastinal supérieur

Thyroidectomie par manubriotomie avec curage médiastinal supérieur

Thyroidectomie totale en un temps avec curage récurrentiel unilatéral

Thyroidectomie totale en un temps avec curage récurrentiel bilatéral

Thyroidectomie totale en un temps avec curage récurrentiel unilatéral et curage cervical complet unilatéral
Thyroidectomie totale en un temps avec curage récurrentiel bilatéral et curage cervical complet unilatéral
Thyroidectomie totale en un temps avec curage récurrentiel bilatéral et curage cervical complet bilatéral
Thyroidectomie totale élargie aux structures de voisinage avec curage récurrentiel unilatéral

Thyroidectomie totale élargie aux structures de voisinage avec curage récurrentiel bilatéral
Thyroidectomie totale élargie aux structures de voisinage avec curage récurrentiel unilatéral et curage
cervical complet unilatéral

Thyroidectomie totale élargie aux structures de voisinage avec curage récurrentiel bilatéral et curage
cervical complet bilatéral

Thyroidectomie totale élargie aux structures de voisinage avec curage récurrentiel bilatéral et curage
cervical complet unilatéral

Thyroidectomie totale ou sub-totale

G008
G009
G011
G012
G087
J716
J717
J718

Thyroidectomie totale, bilatérale en un temps

Lobectomie thyroidienne totale d'un c6té et subtotale de l'autre
Thyroidectomie rétrosternale par voie cervicale
Thyroidectomie rétrosternale par voie thoracique
Thyroidectomie par sternotomie médiane totale

Totalisation de thyroidectomie apres lobo-isthmectomie
Thyroidectomie rétrosternale par manubriotomie
Thyroidectomie totale élargie aux structures de voisinage

Thyroidectomie partielle

G006
G007
G010
J712
J713
J714

Lobectomie thyroidienne unilatérale totale
Lobectomie thyroidienne unilatérale subtotale
Lobectomie thyroidienne subtotale bilatérale
Lobo-isthmectomie

Thyroidectomie partielle S.A.l.
Thyroidectomie partielle de réduction

Actes chirurgicaux divers

J708
J709
J711

Enucléation d'un nodule thyroidien
Enucléation de nodules thyroidiens multiples
Isthmectomie thyroidienne
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Annexe 3. Description des séjours PMSI - période 2007-2011

1. Sélection des séjours

La requéte d’extraction a permis de sélectionner 527 séjours de patients domiciliés en Corse
et traités par chirurgie ou iodothérapie pour un cancer de la thyroide. Ces séjours se
répartissent dans 25 établissements et dans 5 régions frangaises. Les séjours continentaux
ont concerné majoritairement des structures publiques alors que les séjours ayant eu lieu en
Corse se sont déroulés dans les deux types de structures. Tous les séjours pour iodothérapie
ont eu lieu sur le continent, principalement a I'’Assistance Publique — Hopitaux de Marseille.

Tableau 1. Nombre de séjours par région et par types d’établissements, PMSI, 2007-
2011

Département Etablissement public ou PSPH Etablissement privé
Provence-Alpes- Cote d’Azur 327 15

Corse 87 76
Languedoc-Roussillon 5 0
Tle-de-France 12 1
Midi-Pyrénées 3 1

Parmi ces 527 séjours, 235 correspondaient a des séjours pour intervention chirurgicale sur
la glande thyroide pour un cancer. Ainsi, ont été exclus 175 séjours pour iodothérapie et 4
séjours au cours desquels a été réalisé un curage ganglionnaire sans acte sur la glande
thyroide.

La recherche des doublons a partir des numéros anonymes a permis d’identifier 235 patients
ou cas incidents.

2. Descriptions des patients identifiés dans la base RSA (Résumé de Sortie
Anonyme)

Le nombre de patients opérés pour cancer de la thyroide a varié de 29 en 2007 a 48 en 2011.
Le maximum est atteint en 2010 avec 58 patients.

Tableau 2. Nombre annuel de cas de cancers de la thyroide opérés, PMSI, 2007-2011

2007 2008 2009 2010 2011 2007-2011

Nb de cas 29 47 53 58 48 235

Au cours de la période 2007-2011, 'age moyen de ces cas incidents est de 53,1 ans et varie
de 50,9 a 56,5 ans suivant 'année (tableau 3). Le sex ratio H/F est de 2,7 et varie de 1,9 a 3,8
selon 'année (tableau 4).

Tableau 3. Répartition annuelle de I’age moyen des cas de cancers de la thyroide
opérés, PMSI, 2007-2011

2007 2008 2009 2010 2011 2007-2011
Moyenne 51,3 54,3 50,9 52,3 56,5 53,1
Minimum 25 17 20 22 19 17
Maximum 76 86 82 78 82 86
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Tableau 4. Répartition annuelle du sex-ratio F/H des cas de cancers de la thyroide

opérés, PMSI, 2007-2011

2007 2008 2009 2010 2011 2007-2011
Hommes 6 12 15 20 1 64
Femmes 23 35 38 38 37 171
Sex-ratio F/H 3,8 2,9 2,5 1,9 34 2,7

La répartition des cas par age et par sexe montre que le nombre maximum de cas est survenu
chez les personnes agées de 50 a 59 ans (figure 1). Les femmes sont plus souvent opérées
d’'un cancer de la thyroide que les hommes, quel que soit I'dge et plus particulierement pour
les 30-39 ans. La proportion d’hommes opérés d’'un cancer de la thyroide atteint 41% chez les

20-29 ans et les 50-59 ans.

Figure 1. Répartition des cas de cancers de la thyroide opérés, selon I’age et le sexe,

PMSI, 2007-2011
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Annexe 4 : Caractéristiques cliniques des cancers de la thyroide
selon I'age

Tableau 4a. Répartition histologique des tumeurs de la thyroide selon I’dge, Corse,
1998-2011

Classe d’age Histologie 1998-2001 2002-2006 2007-2011 1998-2011*
moins de 45ans  Papillaire 44 (83,0%) 68 (82,9%) 61  (924%) 173 (86,1%)
Vésiculaire 8 (15,1%) 12 (14,6%) (7.6%) 25 (12,4%)
Médullaire 1 (1,9%) 2 (2,4%) 0 (0,0%) 3 (1,5%)
Autres 0 (0,0%) (0,0%) (0,0%) 0 (0,0%)
45-64 ans Papillaire 48  (80,0%) 82 (80,4%) 101 (88,6%) 231 (83,7%)
Vésiculaire 9 (15,0%) 15 (14,7%) (7.0%) 32 (11,6%)
Médullaire 3 (5,0%) 5 (4,9%) (1,8%) 10 (3,6%)
Autres 0 (0,0%) 0 (0,0%) (2,6%) 3 (1,1%)
65 ans et plus Papillaire 10  (62,5%) 19 (67,9%) 47 (723%) 76 (69,7%)
Vésiculaire 1 (6,3%) 3 (10,7%) 10 (154%) 14 (12,8%)
Médullaire 5 (31,3%) 3 (10,7%) 4 (62%) 12 (11,0%)
Autres 0 (0,0%) 3 (10,7%) (6,2%) 7 (6,4%)

Tableau 4b. Répartition des tailles de tumeurs de la thyroide selon I’dge, Corse, 1998-
2011

Age 1998-2001 2002-2006 2007-2011 1998-2011
moinsde 45ans <=10 mm 24 (46,2%) 35 (43,2%) 20 (30,8%) 79  (39,9%)
11-20 mm 14 (26,9%) 32 (39,5%) 26 (40,0%) 72 (36,4%)
21-40 mm 13 (25,0%) 11 (13,6%) 17  (26,2%) 41 (20,7%)
> 40 mm 1 (1,9%) 3 (38,7%) 2 (3,1%) 6 (3.0%)
45-64 ans <=10 mm 34 (56,7%) 60 (58,8%) 62 (54,9%) 156  (56,7%)
11-20 mm 18 (30,0%) 25 (24,5%) 34 (30,1%) 77  (28,0%)
21-40 mm 6 (10,0%) 12 (11,8%) 13 (11,5%) 31 (11,3%)
> 40 mm 2 (3,3%) 5 (4,9%) 4 (3,5%) 11 (4,0%)
65 ans et plus <=10 mm 8 (50,0%) 10 (37,0%) 37 (57,8%) 55  (51,4%)
11-20 mm 3 (18,8%) (18,5%) 10 (15,6%) 18  (16,8%)
21-40 mm 4 (25,0%) (29,6%) 7  (10,9%) 19  (17,8%)
> 40 mm 1 (6,3%) 4  (14,8%) 10 (15,6%) 15 (14,0%)
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Annexe 5. Taux d’incidence dans les registres du réseau

Francim.

Tableau 5a. Taux d’incidence de cancer de la thyroide chez les femmes, période 1998-

2011, Francim

Département du

1998-2002 2003-2007 2008-2011

registre

Ain 8,6 [7,1;10,1] 7,8[6,4;9,2] 10,0 [8,3; 11,6]
Ardéche 9,8[7,8;11,9] 9,91[7,7;121] 9,4[7,3;11,6]
Ardennes 10,3 [8,1;12,6] 11,9[9,5; 14,2 13,4 10,6 ; 16,3]
Bas-Rhin 5,9[5,0;86,7] 7,3[6,3;8,2] 8,0[7,0;9,1]
Calvados 10,0[8,5; 11,4] 10,7 [9,3; 12,2] 10,7 [9,1;12,3]
Doubs 11,1[9,5;12,8] 9,9[8,4;11,5] 11,0[9,1;12,8]
Dréme 12,5[10,6 ; 14,5] 11,5[9,7; 13,3] 12,2[10,2; 14,3]
Gironde 25,0 [21,7 ; 28,4] 22,4 20,9 ; 24,0]
Haute-Savoie 8,6 [7,3;9,9] 9,2[7,9;10,5] 10,5[9,0;12,0]
Haut-Rhin 5,2[4,2;6,2] 5,7[4,7;6,7] 6,8 5,6 ; 8,0]
Hérault 7,3[6,3;8,3] 8,0[7,0;9,0] 9,1[8,0;10,3]
Isére 13,3[12,1; 14,5] 20,8 [19,2; 22,3] 28,4 [26,4 ; 30,3]
Lille-Métropole 9,9[7,0;12,7] 11,9[10,4 ; 13,4]

Loire

12,4[10,9 ; 13,8]

12,8 [11,3; 14,3]

13,1[11,3; 14,8]

Loire-Atlantique

10,8 19,7 ;: 11,9]

12,4 11,3 ; 13,6]

15,5 [14,1 ; 16,9]

Manche 8,5[7,0;10,1] 8,8[7,3;10,4] 76[59;9.2]
Marne 12,9 [11,1 ; 14,6] 14,7 [12,9 ; 16,5] 13,5[11,5; 15,4]
Rhéne 14,8 13,7 ; 15,9] 14,6 [13,5 ; 15,6] 14,4 13,2 ; 15,5]
Savoie 8,2[6,5;9,8] 10,1[8,3 ; 12,0] 13,3[11,0; 15,6]
Somme 10,4 8,9 ; 12,0] 11,7 10,1 ; 13,3] 11,3[9,6 ; 13,1]

Territoire-de-Belfort

2,6[0,0;5,4]

9,8[6,4;13,3]

Tarn

18,4 [15,8 ; 21,0]

12,4[10,2; 14,6]

15,0 [12,3 ; 17,6]

Vendée

17,7 15,6 ; 19,8]

18,6 [16,5 ; 20,6]

22,8[20,3 ; 25,3]
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Tableau 5b. Taux d’incidence de cancer de la thyroide chez les hommes, période 1998-
2011, Francim

Département du 1998-2002 2003-2007 2008-2011
registre

Ain 30 [2,1; 3,8] 26 [1,8; 34] 34 [24; 4,3]
Ardéche 23 [1,3; 3/4] 35 [2,2; 4,7] 3,8 [24; 51]
Ardennes 34 [21; 4,6] 40 [2,6; 5,3] 43 [2,8; 5,8]
Bas-Rhin 22 [,7; 27] 2,6 [2,0; 3,1] 24 [1,8; 2,9
Calvados 3,0 [2,2; 3,8] 3,0 [2,2; 3,7] 34 [2,5; 4,3]
Doubs 3,7 [2,8; 4,7] 3,1 [23; 3,9 36 [26; 4,6]
Drome 3,0 [2,0; 3,9 3,1 [2,2; 4,0] 27 [1,9; 3,6]
Gironde 6,3 [46; 8,0] 6.8 [59; 7.,6]
Haute-Savoie 32 [24; 4,0] 3,0 [2,3; 3,7] 3,5 [2,6; 4,3]
Haute-Vienne 36 [1,9; 5/4]
Haut-Rhin 23 [1,7; 3,0 2,7 [2,0; 34] 32 [24; 41]
Hérault 23 [1,8; 29] 27 [21; 3,3] 3,1 [24; 3,8]
Isére 43 [3,6; 5,0] 6,7 [58; 7,5] 81 [7.1; 91]
Lille-Métropole 2,7 [1.1; 4,2] 39 [2,9; 48]
Loire 28 [2,1; 3,6] 4,0 [3,2; 4,9] 36 [2,7; 4/4]
Loire-Atlantique 3,0 [24; 3,6] 3,8 [3,1; 44] 52 [4,4; 6,0]
Manche 20 [1,2; 2]7] 3,5 [2,5; 4,5] 1,9 [1.1; 2,7]
Marne 44 [34; 54] 51 [4,0; 61] 48 [3,6; 6,0]
Rhoéne 51 [4,4; 58] 50 [4,4; 5]7] 49 [4,2; 5,6]
Savoie 3,7 [2,6; 4,8] 26 [1,7; 3,5 44 [3,0; 57]
Somme 23 [1,5; 3,0] 3,6 [2,7; 4,5] 3,8 [2,8; 4,8]
T Belfort 32 [0,0; 7,2 21 [0,6; 3,5]
Tarn 40 [2,8; 51] 3,7 [2,6; 4,8] 34 [23; 4,6]
Vendée 51 [4,0; 6,2] 56 [4,5; 6,6] 52 [4,1; 64]

SANTE PUBLIQUE FRANCE / Estimation de l'incidence du cancer de la thyroide, Corse, 1998-2011 / p. 45



	Résumé
	Abstract
	Rédacteurs
	Abréviations
	Citation suggérée
	1. Contexte et objectifs
	1.1 Les résultats de la période 1998-2006
	1.2 Objectif de l’étude

	2. Le cancer de la thyroïde
	2.1 Diagnostic et traitement
	2.2 Incidence et évolution du cancer de la thyroïde
	2.3 Facteurs de risque
	2.3.1 Exposition aux radiations
	2.3.1.1 Les expositions thérapeutiques ou diagnostiques
	2.3.1.2 Les retombées radioactives

	2.3.2 Consommation d’iode
	2.3.3 Facteurs de risques suspectés


	3. Matériel et méthodes
	3.1 Recueil des données
	3.1.1 Identification des établissements à enquêter à partir de la base nationale du PMSI
	3.1.2 Recherche active des cas dans les établissements de soins
	3.1.3 Validation des données des Caisses d’assurance maladie
	3.1.4 Recours aux données des laboratoires d’anatomopathologie

	3.2 Constitution de la base de données des cas incidents de cancer de la thyroïde
	3.3 Analyses des données

	4. Résultats
	4.1. Description des cas de cancers de la thyroïde
	4.1.1 Caractéristiques sociodémographiques
	4.1.2 Caractéristiques cliniques

	4.2 Taux d’incidence du cancer de la thyroïde en Corse
	4.3 Comparaison avec les données des registres

	5. Discussion
	6. Conclusions
	Références bibliographiques
	Annexes
	Annexe 1. Classification TNM du cancer de la thyroïde, 2002
	Annexe 2. Algorithme de sélection des séjours pour cancers de la thyroïde dans la base PMSI
	Annexe 3. Description des séjours PMSI - période 2007-2011
	1. Sélection des séjours
	2. Descriptions des patients identifiés dans la base RSA (Résumé de Sortie Anonyme)

	Annexe 4 : Caractéristiques cliniques des cancers de la thyroïde selon l’âge
	Annexe 5. Taux d’incidence dans les registres du réseau Francim.




