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PANENCEPHALITE SCLEROSANTE SUBAIGUE EN FRANCE (1980-1991)
I. REBIERE (Réseau national de Santé publique)

La panencéphalite sclérosante subaigué (P.E.S.S.) est une encéphalopathie
dégénerative rare mais toujours mortelle, due a la persistance, au niveau du
systéme nerveux central, du virus de la rougeole sous forme incompléte
(défective) lié aux cellules. Le mécanisme de cette persistance reste inconnu.
La P.E.S.S. survient principalement pendant |'enfance et I'adolescence,
quelques années aprés la rougeole. Elle associe une détérioration psychique
et motrice progressive, des myoclonies et des anomalies caractéristiques de
I'E.E.G.; surviennent ensuite, avec un délai variable, le coma et la mort. Une
evolution prolongée (de plus de 4 ans) avec stabilisation clinique, voire amé-
lioration, s'observerait dans 5 & 10 % des cas. Aucun traitement n'a fait la
preuve de son efficacité. Seule, la prévention par la vaccination anti-rougeo-
leuse généralisée a permis de voir diminuer l'incidence de la P.ES.S. La
P.E.S.S. peut, cependant, survenir chez des sujets vaccinés mais le risque
de P.E.S.S. aprés vaccination est estimé 12 a 29 fois moindre qu'aprés
rougeole.

MATERIEL ET METHODES

En France, les complications encéphalitiques de la rougeole, et tout particu-
lierement les panencéphalites sclérosantes subaigués, ont été recensées de
1980 a 1991 par le Laboratoire national de la Santé grace a un réseau de
laboratoires de virologie, en trés grande majorité hospitaliers. Ce réseau a
compté en moyenne une trentaine de laboratoires représentant environ 80 %
des laboratoires spécialisés en virologie. Chaque année, les virologues ont
déclaré les cas de P.E.S.S. et d’encéphalites rougeoleuses diagnostiqués
dans leur laboratoire. Ces données ont été validées et complétées auprés des
médecins traitants. Les cas de P.E.S.S. ont été retenus sur des critéres
cliniques, encéphalographiques et biologigues.

RESULTATS
PANENCEPHALITES SCLEROSANTES SUBAIGUES (P.E.S.S))

189 cas de P.E.S.S. ont été signalés depuis 1980 au Laboratoire national de
la Santé. Parmi ces 189 cas, 33 étaient des malades étrangers hospitalisés
en France. Parmi les 1566 malades francais, 17 sont originaires de l'ile de la
Réunion, 2 de Nouvelle-Calédonie et 1 de Tahiti.

Sexe des patients : on observe une prédominance des cas masculins avec un
sexe ratio M/F égal a 1,7 : 1 (dans 1 cas, le sexe n'a pas été précisé). Le sexe
ratio ne varie ni avec I'dge ni avec I'année de survenue de la P.E.S.S.

Age de survenue de la P.ES.S. : pour les 146 cas ol il est connu, I'dge des
malades au moment des premiers signes se situe entre 2 et 33 ans avec un
age moyen de 11,1 ans et un age médian de 11 ans, 'd4ge moyen ne differe
pas selon le sexe.

Notion de rougeole : la survenue d'une rougeole a été rapportée pour
103 cas, il existe une notion de contage pour 2 cas et il n'y a pas d’antécé-
dents de rougeole connus pour 12 cas.

Lieu de survenue de la rougeole : sur les 103 cas ou la notion de rougeole
existe, le lieu de survenue de la rougeole a été précisé 95 fois : 78 ont
contracté la rougeole en France métropolitaine, 12 a I'ile de la Réunion, 1 en
Afrique du Nord, 3 en Afrique du sud saharienne, 1 au Canada.

On observe une proportion élevée de cas de P.E.S.S. (12 sur 95) pour les-
quels la rougeole a été contractée a I'ile de la Réunion par rapport a la popu-
lation de l'ile.

Année de survenue de /a rougeole :le recensement des P.E.S.S. n'etant effec-
tué que depuis 1980, il est difficile d'analyser la distribution des années de
survenue de la rougeole. Cependant, il est intéressant de noter que 15 des
63 cas de P.E.S.S. pour lesquels la rougeole a été contractée en France
métropolitaine & une date connue, sont la conséquence d'une rougeale sur-
venue en 1974, année épidémique.

Age de survenue de la rougeole : pour 86 patients, I'age de survenue de la
rougeole est connu : il va de 3 mois a 15 ans avec un 4ge moyen de 2,5 ans
contre 5,4 3 6 ans dans la population générale. Bien que ces ages moyens
n‘aient pas été calculés sur la méme période : 2,5 ans sur les années
1966-83 et 5,4/6 ans sur les années 1985-91 et qu'il semble que I'dge de
survenue de la rougeole tende a s'élever en France sous l'influence de la
geénéralisation de la vaccination, I'age moyen de survenue de la rougecle est
particulierement bas pour les sujets atteints de P.E.S.S.

On note que 21 % des patients atteints de P.E.S.S. ont eu la rougeole avant
leur 1°" anniversaire et 48 % avant leur 2° anniversaire. L'age moyen des
cas réunionnais est encore inférieur, égal a 1,9 an £ 1,6 (n—10).

Intervalle de temps entre Ja survenue de la rougeole et celle de la P.ES.S. :
l'intervalle de temps entre la survenue de la rougeole et I'apparition des
premiers signes cliniques de P.E.S.S. a pu étre calculé dans 87 cas. Il va de
1 mois 1/2 a 18 ans avec une durée moyenne de 8,1 ans et une durée
médiane de 8 ans. Pour les cas réunionnais, l'intervalle moyen est de
7.7 ans : 3,9 (n = 9).

Tableau 1

Cas de panencéphalite sclérosante subaigué (1980-1991)
Taux d'incidence selon le sexe et I'age

Sexe masculin Sexe féminin Total

Taux annuel Taux annuel Taux annuel
Nombre| moyen Nombre moyen Nombre moyen

de cas | par million | de cas par million | de cas | par million

d’habitants d’habitants d’habitants
OAang ... 4 017 3 0,13 7 0.15
i TR e S 31 1.37 14 0.65 48 1,04
10-14.808. . .o vcovva s 41 1.56 27 1.08 68 1.33
1519 . L 1 042 7 0.28 18 0.35
20:24ans. ... ... .. 3 012 2 0.08 5 0.10
2Getplus. . ... ... 0 0.00 2 0.01 2 0,005
Total. . . . . . i 90 0.28 55 0,16 146 0.22

Population de référence : population 1985

Survenue d’une P.E.S.S. chez des sujets vaccinés contre la rougecle : depuis le
début du recueil, 4 P.ES.S. sont survenues chez des sujets vaccinés.
Cependant, le cas survenu en 1982 concernait un enfant vacciné 1 an aprés
avoir eu la rougeole. Rappelons que le cas survenu en 1980 concernait un
enfant 4gé de 11 ans vacciné 9 ans plus tot, que le cas survenu en 1983
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concernait un enfant vacciné a I'age de 10 mois sans revaccination ultérieure
(administré avant I'age de 12 mois, le vaccin antirougeoleux est moins effi-
cace et la primovaccination doit, dans ce cas, étre suivie d'un rappel). Pour le
cas signalé en 1990, la vaccination aurait été pratiquée & I'dge de 11 mois;
nous ne savons pas si un rappel a été effectué par la suite ni sil'enfantaeula
rougeole, cependant la notion de contage existe puisque ses 2 fréres ont eu
la rougeole avec des signes cliniques intenses.

L'intervalle de temps entre la vaccination et la P.E.S.S. est, dans les cas ou il
n'y a pas d'antécédents connus de rougeole, de 9, 10 et 14 ans.

Distribution annuelle des cas de P.E.S.S. : depuis 1980, le nombre de labora-
toires participants est a peu prés constant et il est important de noter que les
laboratoires qui déclarent la majorité des cas de P.E.S.S. ont envoyé leurs
données, de facon réguliére, chaque année. De ce fait et bien que le recen-
sement ne soit pas exhaustif, il est possible de présenter les variations
annuelles du nombre de P.E.S.S. depuis 1980 (fig. 1).

Figure 1. — Panencéphalite sclérosante subaigué
Distribution annuelle des cas frangais déclarés de 1980 a 1991
30 =

— ANNEE DE DECLARATION (année
des 1ers symptémes inconnue)

M ANNEE DES PREMIERS
SYMPTOMES

15}
=}

Nombre de cas
2
o o

o

[=]

1980 1981 1982 1983 1984 1985 1986 1987 1988 1989 1990 1991

DISCUSSION

Dans les mémes conditions de recueil, 17 encéphalites aigués de la rougeole
avaient été signalées en 1990, 11 en 1989, 5en 1988, 33 en 1987, 30 en
1986,9en 1985,21en 1984, 11 en 1983, 14 en 1982, 29 en 1981 et 24
en 1980.

Pour I'année 1991, 1 seul cas de panencéphalite sclérosante subaigué a été
signalé au L.N.S. C'est le nombre le plus faible enregistré depuis 1980,
année du début du recueil. Notons que ce nombre est susceptible d'aug-
menter du fait du retard qu peut intervenir dans la déclaration de certains cas
(diagnostic non posé, transfert d’'un malade d'outre-mer vers un hdpital de
France métropolitaine).

Une comparaison des données anglaises et francaises peut étre faite sur la
période 1980-1991, période de recouvrement des recueils dans ces 2 pays.
Au cours de ces 12 années, 107 cas de P.E.S.S. ont été recensés en Angle-
terre et Pays de Galles et 135 cas en France métropolitaine, ce qui corres-
pond & des incidences trés proches sur cette période (1,15 fois plus de cas
en France a population égale). Au cours de ces 12 mémes années, 47 cas ont
été recensés aux Etats-Unis soit 12 fois plus de cas en France a population
égale. De 1980 a 1990, 29 cas ont été recensés aux Pays-Bas soit 1,2 fois
plus de cas en France a population égale. De 1980 & 1985, 97 cas ont été
recensés au Japon soit 2,2 fois plus de cas en France & population égale.

L'evolution de I'incidence annuelle par million d’habitants dans ces 5 pays
est représentée sur la figure 2. Précisons que le vaccin contre la rougeole a
éte disponible en 1963 aux Etats-Unis, en 1966 au Japon, en 1968 en
Grande-Bretagne, en 1969 en France. Aux Pays-Bas, la vaccination anti-
rougeoleuse a été introduite dans le calendrier vaccinal en 1976.

La prédominance des cas masculins (M/F ratio 1,7 = 1) est retrouvée dans la
plupart des pays.

Figure 2. — Panencéphalite sclérosante subaigué
Incidence par million d'habitants dans 5 pays de 1980 a 1991
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L'age médian de survenue de la P.E.S.S. en France est de 11 ans. Il est iden-
tique a celui trouvé en Afrique du Sud sur la période 1984-90 et proche de
celui trouvé en Angleterre et Pays de Galles (10,5 ans). Il est, par contre, trés
inférieur & celui des cas américains survenus pendant la méme période
(13,5 ans).

L'intervalle de temps moyen entre la rougeole et la P.E.S.S. pour les cas
francais est égal a 8,1 ans. Il est comparable aux intervalles publiés dans les
études ameéricaines et anglaises, respectivement 8,23 et 8,2.

L'age moyen de survenue de la rougeole des cas francais et celui des cas
anglais est identique : 2,5 ans.

Chez les 3 patients vaccinés contre la rougeole sans antécédents connus de
rougeole, l'intervalle entre la vaccination et la P.E.S.S. estde 9, 10 et 14 ans,
délais plus longs que la durée moyenne (8,1 ans). Ceci va a I'encontre des
données plus larges recensées aux Etats-Unis et en Grande-Bretagne qui
montrent que le délai de survenue de la P.E.S.S. est plus court suite a la
vaccination que suite a l'infection naturelle (respectivement, 4,27 contre
8,23 années/4,6 contre 8,2 années).

CONCLUSION

Pour I'année 1991, 1 seul cas de panencéphalite sclérosante subaigué a été
signalé par les laboratoires de virologie au L.N.S.; ¢’est le nombre le plus fai-
ble enregistré au cours des 12 années de recueil.

A I'échelon collectif, I'objectif des pouvoirs publics est I'éradication, avant la
fin du siecle, de la rougeole. La vaccination systématique des enfants contre
cette maladie a permis d'atteindre, en 1991, des taux de couverture a 'dge
de 24 mois de 76,6 % en France (couverture supérieure a 80 % a I'ile de la
Réunion) et semble avoir enrayé ces cycles épidémiques. Cet effort doit &tre
maintenu ainsi que la mesure de son impact grace au recensement des cas
de rougeole (mis en place dans les départements ol la couverture vaccinale
dépasse 80 %) et des complications de cette maladie. Au cours des 12 der-
nieres années, 'incidence de la P.E.S.S. a diminué régulierement en France.
Cependant, devant la généralisation de la vaccination anti-rougeoleuse, la
surveillance de cette maladie rare doit &tre renforcée afin d’évaluer le béné-
fice net de la vaccination.

Nous remercions les biologistes des laboratoires de virologie des centres hospitaliers d'Amiens,
Aulnay-sous-Bois, Besangon, Brest, Bordeaux, Clermont-Ferrand, Créteil (Centre hospitalier
Intercommunal), Grenoble, Le Havre, Lille, Lyon, Montpellier, Nancy, Nantes, Paris (Saint-Louis,
Saint-Vincent-de-Paul, Trousseau). Poitiers, Reims, Rennes, Rouen, Saint-Etienne, Strashourg,
Thionville, Toulouse, Tours et I'Institut Pasteur de Paris ainsi que le Pr Reinert, chef du service de
Pédiatrie, C.H.1. Créteil qui en nous adressant leurs données, ont permis la réalisation de ce travail.

Nous remercions le Dr Farrington (Public Health Laboratory Service, London, Grande-Bretagne)
et le Dr Dyken (National $.S.P.E. Registry, University of South Alabama, U.S.A) qui ont la gentil-
lesse de nous transmettre les données anglaises et américaines actualisées.
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INCIDENCE DU CANCER COLO-RECTAL ET DU CANCER DU SEIN
DANS LE DEPARTEMENT DU CALVADOS

Intérét de la définition des zones urbaines
A. ROUGEREAU*, D. POTTIER*, J. ROBILLARD**, J. MACE-LESECH**, M. HENRY-AMAR"*, G. LAUNOY*

INTRODUCTION

De nombreux travaux ont montré une relation entre la région de résidence et
le risque de cancer. Les incidences du cancer colo-rectal [1, 2] et du cancer
du sein [3] apparaissent différentes entre la zone urbaine et la zone rurale. En
France, I'l.N.S.E.E. procede a la délimitation de 2 types de zones destinées a
I'étude de I'urbanisation : les unités urbaines et les zones de peuplement
industriel ou urbain (Z.P.L.U.). L'objectif de ce travail est d'analyser I'influence

des définitions des zones de résidence sur le calcul des taux d'incidence du
cancer colo-rectal et du cancer du sein dans le département du Calvados
(689 260 habitants en 1982).

* Registre des tumeurs digestives du Calvados, C.H.U. Céte-de-Nacre, niveau 3,
14040 Caen Cedex

** Registre général des tumeurs du Calvados, centre Frangois-Baclesse, route de
Lion-sur-Mer, 14000 Caen.
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MATERIEL ET METHODES

Selon I'.N.S.E.E., les unités urbaines reposent sur le seul critére de continuité
de I'habitat alors que les Z.P.L.U. englobent toutes les unités urbaines aux-
quelles s’ajoutent les communes rurales dont I'importance de la population
non agricole, le niveau des migrations quotidiennes domicile-travail et le
taux de croissance démographique sont relativement élevés. Ceci permet
d'individualiser 3 zones : le « Rural profond », les « Z.P.l.U. non urbaines » et
I« Urbain », représentant respectivement 14, 23 et 63 % de la population
(tabl. 1).

Entre 1978 et 1984, le Registre des tumeurs digestives du Calvados a réper-
torié 1 446 cas de cancer colo-rectal. Le lieu de résidence était connu dans
96 % des cas (701 hommes, 692 femmes). 926 patients résidaient en zone
urbaine (462 hommes, 464 femmes) et 467 en zone rurale (239 hommes,
228 femmes). En utilisant les Z.P.1.U., la répartition des cas devient celle indi-
guée dans le tableau 1.

1 557 nouveaux cas de cancer du sein ont été enregistrées au cours de la
méme periode, dans le méme département, par le Registre général des
tumeurs du Calvados, 16 cas étaient exclus pour manque de précision sur
I'age ou la commune de résidence. 1 064 femmes résidaient en zone urbaine
et 477 en zone rurale. En utilisant les Z.P.1.U., la répartition de la population
devient celle indiquée dans le tableau 1.

L'estimation des effectifs de la population de référence a été effectuée par
interpolation linéaire pour les cancers colo-rectaux et selon une méthode
démographique a partir des recensements de 1975 et 1982 pour les cancers
du sein [4]. Les taux d'incidence pour 100 000 habitants ont été standardi-
sés sur la population mondiale de référence. Le test de Mantel-Haenszel a
été utilisé pour comparer les taux d'incidence aprés ajustement sur |'age. Les
intervalles de confiance des risques relatifs ont été déterminés selon la
méthode de Miettinen.

RESULTATS

Cancer colo-rectal

Le taux d’indicence du cancer colo-rectal est plus élevé dans les unités urbai-
nes que dans le secteur rural tant chez I'homme (32,4 contre 22,7) que chez
la femme (21,3 contre 17,4). Cette différence est plus marquée chez
I'hnomme. Le risque relatif (RRa) ajusté sur I'dge est de 1,4 chez I'homme
contre 1,2 chez la femme.

En utilisant les répartitions Z.P.I.U. et Rural profond, I'opposition ville-cam-
pagne se renforce légérement (31,9 contre 18,9 chez I'homme; 20,8 contre
16,6 chez la femme). Le risque relatif associé a I'habitat en Z.P.l.U. s'éléeve
chez 'homme : 1,6 contre 1,2 chez la femme.

La comiparaison de I'incidence dansles 3 zones de peuplement met en évi-
dence un accroissement de I'incidence du cancer colo-rectal avec I'urbanisa-
tion (fig. 1). Chez I'homme, la différence la plus marquée se situe entre le
secteur « Rural profond » et les « Z.P..U. non urbaines »; le risque relatif
ajusté sur I'dge est de 1,6 (tab. 1). Chez la femme, la différence est plus
importante entre |'« Unité urbaine » et les « Z.P.L.U. non urbaines ». Le risque
relatif ajusté sur I'age est de 1,3 (tab. 1).

Cancer du sein

Le risque de cancer du sein dans la population féminine est plus élevé dans
les unités urbaines (64,9) qu'en secteur rural (46,9; RRa = 1,4). Cette diffé-
rence s'observe également en comparant les Z.P.I.U. (62,0) et le secteur
« Rural profond » (45,5; RRa = 1,4). La comparaison de l'incidence dans les
3 zones fait apparaitre un gradient d'incidence croissant avec le caractére
urbain de I'habitat (fig. 1). La différence la plus importante se situe entre les
«Z.P.LU. non urbaines » (49,8) et I’ « Unité urbaine » (64,9: RRa = 1,3).
L'incidence dans les « Z.P.1.U. non urbaines » n’est pas significativement dif-
férente de celle du secteur « Rural profond » (tab. 1).

Tableau 1. — Cancer colo-rectal et cancer du sein
Taux d'incidence, effectifs et risques relatifs selon 3 zones de peuplement

A B c
Cancer Rural RRa (1) ZP1U. RRa (1) Urbai
profond non urbain Takm.
Colo-rectal :
Hommes . .. ....... 18.9 (136) 1.6% 29,8 (103) 1.1 324 ( 462)
Femmes. . . . ... . ... 16.6 (155) 1.1 18.2 (73) 1.3* 21.3 ( 464)
Sein .. . ... .. .. s 455 (302) 1.1 49,8 (175) 1,3 64.9 (1 064)

A+ B= Rural; B+ C= ZP.LU. (effectif).
(1) RRa : Risque relatif ajusté sur I'age.
* Risque relatif significativement différent de 1.

Figure 1. — Cancer colo-rectal et cancer du sein
Taux d’incidence selon 3 zones de peuplement
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DISCUSSION

Le cancer colo-rectal dans les 2 sexes et le cancer du sein chez la femme
sont différents entre le secteur urbain et le secteur rural quelle que soit la
définition de la population, notion déja connue dans les études de population
[1.2].

L'utilisation des « Z.P.1.U. non urbaines » permet la mise en évidence d'un
gradient de l'incidence, donc du risque de ces cancers en fonction de
I'urbanisation.

Chez I'homme, on peut considérer que le mode de vie en « Z.P.I.U. non urbai-
nes » est assez proche du mode de vie en zone urbaine, en particulier pour
les habitudes alimentaires, du fait des migrations quotidiennes domicile-
travail, des relations sociales et culturelles qui en découlent. En revanche,
chez la femme, le mode de vie en Z.P.LU. non urbaine s'apparenterait plus
a celui de la catégorie rurale profonde. Cela se traduirait chez I'homme par
un risque de cancer colo-rectal en Z.P.LU. non urbaine proche de celui
rencontré en zone urbaine. Chez la femme, ce risque rejoindrait celui observé
en zone rurale, aussi bien pour le cancer colo-rectal que pour le cancer du
sein.

La zone de résidence ne constitue certainement pas en elle-méme un facteur
de risque. Elle ne permet que de suspecter I'existence de facteurs environne-
mentaux ou comportementaux plus pertinents. L'intérét de ce travail, qui
montre des analogies dans les incidences des cancers colo-rectaux et du
sein, est de suggérer que certains facteurs de risque pour ces 2 cancers
pourraient étre liés ou similaires.
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