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INTRODUCTION — DE LA DIRECTRICE DU CIRC

Ce Rapport biennal, qui couvre la
période 2020-2021, présente une sélec-
tion des travaux menés par le Centre
international de Recherche sur le Cancer
(CIRC) en collaboration avec son réseau
mondial d’experts. Il s’accompagne
cette fois d’'une page internet (https:/
www.iarc.who.int/biennial-report-
2020-2021web/) affichant les principales
données sur le cancer et des chiffres
clés concernant le CIRC. Enfin, face aux
changements environnementaux et dans
le cadre de son engagement en faveur
de l'initiative « Greening the Blue » (qui
vise la neutralité carbone des agences
de 'ONU), le CIRC ne procure plus de
copies papier de ses documents de
gouvernance. Ce rapport biennal est
ainsi le premier a étre produit unique-
ment sous format électronique.

D’aprés les dernieres estimations
du CIRC, le cancer a fortement
progressé dans le monde pour atteindre
19,3 millions de nouveaux cas et 10
millions de décés en 2020. Son inci-
dence devrait atteindre 30,2 millions de
nouveaux cas d’ici 2040 et devenir la
principale cause de décés prématuré
dans la plupart des pays, devant les
maladies cardiovasculaires. Ce rapport
biennal présente plusieurs études qui
démontrent les effets bénéfiques a
long terme des actions préventives,

soulignant ainsi I'’énorme potentiel de la
prévention pour inverser les tendances
attendues en matiére d’incidence et de
mortalité par cancer.

Durant ces deux dernieres années,
exceptionnelles du fait de la pandémie
de COVID-19, le CIRC s'est trouvé
confronté a de nombreux défis. De
mars a mai 2020, nous nous sommes
adaptés au travail a distance. Le Centre
a ainsi pu poursuivre ses recherches
grace a l'engagement exceptionnel de
son personnel et a d’'importants inves-
tissements dans la numérisation de ses
activités. Dans les mois suivants, le
retour aux activités sur site s’est opéré
de fagon progressive, une grande partie
du personnel (~70 %) poursuivant néan-
moins ses activités en télétravail. Malgré
les difficultés, le CIRC a réussi a mener
la plupart de ses recherches a distance
grace au déploiement des outils issus des
nouvelles technologies, tels que visio-
conférences et signatures numériques.
Pour la premiére fois de son histoire, il
a organisé toutes les réunions en mode
virtuel (cinq réunions pour les Monogra-
phies, deux pour les IARC Handbooks
of Cancer Prevention), de méme que la
session 2021 du Conseil scientifique,
les sessions 2020 et 2021 du Conseil de
Direction, et divers événements scienti-
fiques. Toutefois, la crise sanitaire a eu

un impact négatif sur les opérations de
levée de fonds, ce qui a malheureuse-
ment entrainé la suspension de certains
travaux et projets qui ne pouvaient étre
menés que sur le terrain.

Le CIRC a évalué I'impact de la pandémie
sur la santé des populations, notamment
sur le pronostic des patients atteints de
cancer aujourd’hui et demain. Il a rejoint
le Groupe international d’intervention
COVID-19 et Cancer. Il fait également
partie des membres fondateurs du
Consortium international de modélisation
de I'impact de la pandémie sur le cancer,
avec pour mission de codévelopper des
outils et d’apporter des éléments factuels
pour faciliter la prise de décision pendant
et aprés la crise sanitaire. Le Centre a
ainsi pu évaluer I'impact de la pandémie
qui a bloqué le fonctionnement des
registres, perturbé les programmes de
dépistage et retardé le diagnostic et
la prise en charge des patients. Cette
pandémie aura des conséquences a
long terme d’'une grande ampleur, qui se
feront durement sentir dans les années
a venir.

Malgré la pandémie, le Centre a pour-
suivi sa mission et finalisé, aprés plus
d'un an de consultations extérieures,
de réflexion et de discussions, sa Stra-
tégie a moyen terme 2021-2025, qui a
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été adoptée par le Conseil de Direction
en mai 2021. Cette stratégie se fonde
sur les Statuts du CIRC et sur l'objectif
qui guide ses recherches depuis 1965 :
promouvoir la collaboration interna-
tionale dans la recherche sur le cancer.
Cette nouvelle feuille de route guidera les
recherches du Centre au cours des cing
prochaines années : il axera ses activités
sur les domaines ou il a le plus d'impact
sur la santé publique et par conséquent,
sur la vie des étres humains. C'est
autour de cette vision qu’a été élaborée
la nouvelle stratégie du CIRC et qu’ont
été définies ses priorités fondamentales
et émergentes.

Les priorités fondamentales du CIRC
restent les mémes : Les données au
service de l'action (décrire I'occurrence
du cancer) ; Comprendre les causes du
cancer (identifier les facteurs de risque
du cancer) ; De la compréhension a la
prévention (appliquer les résultats de
la recherche sur le cancer) et Mobilisa-
tion des connaissances (partager les
connaissances sur le cancer). Paralléle-

ment, le CIRC a identifié trois priorités
émergentes qui constituent des enjeux
mondiaux et en constante évolution pour
la recherche sur la prévention du cancer :
Facteurs de risque en évolution et popu-
lations en transition ; Recherche opéra-
tionnelle ; Impact économique et sociétal
du cancer. Le CIRC va progressivement
renforcer sa participation dans ces trois
derniers domaines en augmentant ses
activités en matiere de recherche opéra-
tionnelle.

La structure organisationnelle du CIRC a
été analysée et révisée, de fagon a assou-
plir le mode de gestion des ressources
et a faciliter les collaborations au sein
du Centre, ce qui devrait permettre une
meilleure réactivité. En 2021, I'ancienne
structure organisée en Sections et
Groupes (telle que présentée dans ce
rapport biennal) a été remplacée par une
structure organisée en Branches autour
de quatre Piliers scientifiques qui servent
de cadre conceptuel et correspondent
aux quatre priorités fondamentales de
recherche du CIRC décrites ci-dessus.

Ladoption de la Stratégie a moyen
terme représente une étape majeure
de l'exercice 2020-2021, et l'une des
plus grandes réalisations du CIRC a
été d’accueillir la Chine comme nouvel
Etat participant en mai 2021. Je suis
convaincue que cet engagement renfor-
cera la coopération internationale et la
coordination stratégique de la recherche
scientifique pour la prévention du cancer
et la lutte contre cette maladie.

Doté d’une nouvelle Stratégie a moyen
terme et fort de I'appui d’un nouvel Etat
participant, le CIRC s’appréte a emmé-
nager dans le béatiment du Nouveau
Centre, un siége ultramoderne pour
mener a bien sa mission : combattre
le cancer et réduire les souffrances
qu’il entraine, dés aujourd’hui et pour
les générations futures, grace a une
recherche «qui compte » visant a
atteindre un impact maximal en matiere
de santé publique.

Dr Elisabete Weiderpass. © CIRC.
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En 2020 et 2021, le CIRC a eu I'honneur et le plaisir d’accueillir
des conférences données par certains des plus éminents
spécialistes du monde en matiére de recherche sur le cancer, de
prévention, de recherche opérationnelle et d’'inégalités de santé.
Il a également accueilli, dans ces mémes domaines, plusieurs
initiatives actuellement en cours au niveau européen et mondial.

SEPTIEME CONFERENCE DU CIRC « CANCER ET SOCIETE »

Mars 2020 Emily Banks (Australian National University,
Australie) — Cancer control: public health

solutions to our greatest challenges

Professeure Emily Banks

RAPPORT BIENNAL 2020/2021
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SERIE DE CONFERENCIERS DE MARQUE

Ces éminents conférenciers ont été invités a présenter des sujets
d’intérét dans le cadre de réunions régulieres de I'ensemble du
personnel, diffusées en ligne a partir de mars 2020 en raison de
la pandémie de COVID-19.

Janvier 2020 Rashmi Sinha (National Cancer Institute, Etats-
Unis ; chercheuse extérieure senior du CIRC,
Section NME) — New Year Lecture: moving
microbiome research into population studies
Février 2020 Lin Fritschi (Curtin University, Australie ;
chercheuse extérieure senior du CIRC, Groupe
IMO) — Occupational cancer epidemiology
Juin 2020 Christine  Friedenreich  (Cancer  Control
Alberta et University of Calgary, Canada) —
Physical activity across the cancer continuum:
epidemiologic ~ evidence  and  biologic
mechanisms

Janvier 2021 Paolo Vineis (Imperial College London,
Royaume-Uni et Institut italien de techno-
logie) — Cancer and the Green New Deal
Février 2021 Benjamin O. Anderson (Organisation mondiale
de la Santé (OMS), Breast Health Global
Initiative (BHGI), Fred Hutchinson Cancer
Research Center et University of Washington,
Etats-Unis) — Global Breast Cancer Initiative
(GBCI): a catalyst for change in global oncology
and noncommunicable diseases (NCDs)



Avril 2021

Avril 2021

Mai 2021

Juin 2021

Septembre 2021

David A. Chambers (National Cancer Institute,
Etats-Unis) — Advancing implementation
science in cancer: progress, assumptions, and
next steps

Anne F. Rositch (Johns Hopkins Bloomberg
School of Public Health, Etats-Unis) -
Dissemination and implementation science:
research to reduce the global burden of cancer

Karen Canfell (The Daffodil Centre et University
of Sydney, Australie) — The journey towards
cervical cancer elimination: how far have we
come, and how far is there to go?

Michael G. Marmot (University College
London, Royaume-Uni) — Social justice and
health equity

Mark Jonathan Caulfield (Queen Mary
University of London, Royaume-Uni) —
Transforming cancer genomics in healthcare

Septembre 2021 Véronique Trillet-Lenoir (Parlement européen,

Octobre 2021

Novembre 2021

Novembre 2021

Belgique) — Strengthening Europe in the fight
against cancer: towards a comprehensive and
coordinated strategy

Christine Chomienne (Institut de Recherche
Saint Louis, Université de Paris) — Horizon
Europe Cancer Mission: preparation and
launch of the implementation plan

Ophira Ginsburg (New York University
Grossman School of Medicine, Etats-Unis ;
chercheuse extérieure senior du CIRC, Section
CSU) — Women, power, and the cancer divide

Arash Etemadi (National Cancer Institute,
Etats-Unis) — Biomarkers: the lingua franca of
global cancer research

CONFERENCES DU CIRC
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Chercheurs

Dre Melina Arnold
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M. Morten Ervik
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Dre Claire Marant-Micallef
(jusqu’en juin 2020)

D' Filip Meheus
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M. Les Mery

Dre Marion Pifieros-Petersen
Dre Eva Steliarova-Foucher
Dr Salvatore Vaccarella

Dre Ariana Znaor

Personnel technique
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Mme Aude Bardot

Mme Murielle Colombet
Mme Anastasia Dolya
Mm™e Maria Fernan

M. Frédéric Lam

M. Mathieu Laversanne
Mme Fatiha Louled
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Mme Sarah Sherwood
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M. Jéréme Vignat

Chercheurs extérieurs
D Therese Andersson
(jusqu’en décembre 2021)
D" Hadrien Charvat
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Dre Katie Connor
(jusqu’en juin 2020)

Dre Ophira Ginsburg

D' Tor Age Myklebust
(jusqu’en décembre 2020)
Dr Max Parkin

(jusqu’en décembre 2021)
Dr Mark Rutherford
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D" Kamal Seneviratne

D Anne Julie Tybjerg
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Forte d'une expertise de longue date
en enregistrement du cancer et en
épidémiologie descriptive, la Section
Surveillance du cancer (CSU) est une
référence reconnue par la communauté
scientifique internationale pour fournir
des indicateurs nationaux sur le
cancer, élaborés dans le cadre de ses
programmes de recherche collaborative.

Elle méne ses travaux de recherche

conjointement avec des activités de

sensibilisation et de soutien au recueil de
données locales. Lun de ses principaux
objectifs consiste ainsi a mesurer
les progrés réalisés en matiére de
couverture, de qualité et de réseautage
des registres du cancer en population

(RCP) dans les pays a revenu faible et

intermédiaire (PRFI). Les principales

priorités de la Section CSU sont les
suivantes :

« consolider le réle du CIRC en tant que
source de référence incontestable pour
les données et les statistiques décrivant
la charge mondiale du cancer chez les
enfants, les adolescents et les adultes ;

« veiller a ce que les données de grande
qualite, enregistrées localement,
profitent aux gouvernements des PRFI
en renseignant sur les priorités en
matiére de lutte contre le cancer ;

» décrire et interpréter les variations
d’amplitude et la nature transitoire des
profils de risque de cancer a travers le
monde ; et

» promouvoir les bénéfices sanitaires,
sociaux et économiques des inter-
ventions préventives en quantifiant
systématiquement leur impact dans les
années a venir.

Suite au lancement de la nouvelle
Stratégie a moyen terme 2021-2025 du
CIRC et ala mise en place de la nouvelle
structure organisationnelle au 1¢" janvier
2021, la Section CSU a été rebaptisée
Branche Surveillance du cancer. Un bref
résumé de ses activités durant I'exercice
2020-2021 est présenté ici.

COLLABORATION ET SOUTIEN AUX
REGISTRES DU CANCER

La Section CSU assure le secrétariat de
I’Association internationale des registres
du cancer (IACR pour International
Association of Cancer Registries ;
http://www.iacr.com.fr), organisation
professionnelle chargée de promouvoir
les objectifs et les activitétss des
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registres du cancer dans le monde en
organisant des réunions et des actions
de sensibilisation, et en élaborant des
normes et des outils pour les registres.
Une enquéte de I'lACR a révélé l'impact
de la pandémie de COVID-19 sur le
fonctionnement des RCP au cours des
premiers mois de la crise ; deux tiers des
répondants ont signalé des perturbations.
Les voyages internationaux ayant
été suspendus, la 42¢ conférence
scientifique annuelle de I'IACR s’est
tenue virtuellement pendant trois jours
en octobre 2021. Cet événement gratuit,
suivi par plus de 400 membres dans
le monde entier, visait notamment a
faciliter l'enregistrement de données
sur la stadification du cancer qui soient
comparables au plan international.

Llnitiative mondiale pour le déve-
loppement des registres du cancer
(GICR  pour Global Initiative for
Cancer  Registry  Development
https://gicr.iarc.fr/) rassemble les
organismes qui s’engagent a collaborer
pour améliorer la surveillance du
cancer dans le monde. En novembre
2020, un cours virtuel CIRC-GICR sur
le classement des cancers par stade
selon les systémes tumeur-nodule-
métastase (TNM) et « TNM essentiel »
a rassemblé les participants de 11 pays
de Méditerranée orientale. En aolt
2021, le CIRC a lancé l'outil CanStaging*

(Figure 1) (Ervik et coll., 2021) dans
le cadre du partenariat international
pour les études comparatives relatives
au cancer (ICBP SURVMARK-2). Ce
lancement a fait I'objet d’un article dans
The Lancet Oncology (Soerjomataram

et coll, 2021b). Concernant les
comparaisons internationales de
survie, plusieurs études de [I'ICBP

SURVMARK-2 se sont attachées a mieux
comprendre l'impact des disparités en
matiére de stadification, d’histologie et
de procédures denregistrement des
cancers (Cabasag et coll., 2020a, 2021 ;
Myklebust et coll., 2020 ; Andersson
et coll.,, 2021a ; Araghi et coll., 2021a ;
Morgan et coll., 2021a). La Section
CSU a participé au Comité CIRC/OMS
pour la Classification internationale des
maladies pour l'oncologie (CIM-O ou
ICD-O pour International Classification of
Diseases for Oncology) chargé de réviser
la partie de la CIM-O-3 consacrée a la
morphologie, d’aprés les mises a jour de
la série Classification OMS des Tumeurs
(également intitulée WHO Blue Books),
et de diffuser auprés des registres les
modifications apportées. Enfin, en juillet
2021, l'appel a données pour le volume
Xl de la série CIRC-IACR Cancer
Incidence in Five Continents (couvrant
les diagnostics posés entre 2013 et 2017)
a été lancé conjointement avec I'appel a
données pour SURVCAN-4 auprés des
registres sélectionnés.

Figure 1. Capture d’écran de I'outil CanStaging* (https://canstaging.org/). © CIRC.
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Le GICRNet a poursuivi I'expansion de
son réseau de formateurs régionaux
CIRC-GICR. Pour compenser le peu
d’occasions de se réunir en présentiel
au cours de cet exercice biennal,
14 modules d’apprentissage en ligne ont
été développés avec Vital Strategies et le
Réseau africain des registres du cancer
(AFCRN). Ce projet a bénéficié du
soutien de Bloomberg Philanthropies. En
juillet 2021, la deuxiéme Université d’été
CIRC-GICR s’est tenue virtuellement en
collaboration avec le National Cancer
Center de la République de Corée.
Lentrée des pays partenaires du GICR
a permis de mettre davantage l'accent
sur les registres pour lesquels il existe de
fortes possibilités d’amélioration. Enfin,
I'appui apporté aux Péles régionaux par
les centres collaborateurs CIRC-GICR
a permis de fournir un soutien accru au
niveau régional.

Depuis juin 2020, le CIRC a passé
un accord bilatéral de collaboration
avec le St. Jude Children’s Research
Hospital (Etats-Unis d’Amérique) pour
mettre en oceuvre le projet Targeting
Childhood Cancer through the GICR
(ChildGICR). Il s’agit d’'une extension
du programme GICR visant a renforcer
les capacités nationales de surveillance
des cancers de l'enfant dans les PRFI
grace a la recherche tant fondamentale
qu’opérationnelle et a I'éducation. Des

ateliers de réseautage ont été organisés
virtuellement avec des acteurs locaux
dans quatre pays cibles : Afrique du
Sud, Géorgie, Mexique et Viet Nam.
Le cours magistral en ligne ChildGICR,
lancé en avril 2021, a constitué I'un des
points forts du volet éducation. Pendant
12 semaines, 22 participants du GICRNet
ont travaillé avec des experts mondiaux
a I'élaboration de matériel pédagogique
traitant des principes denregistrement
des cancers pédiatriques (Figure 2). Les
participants continuent de développer
activement leur réseau pour renforcer les
capacités régionales.

En collaboration avec les bureaux
régionaux de I'OMS, la Section CSU
a préparé plusieurs documents de
synthése des données de surveillance du
cancer pour renseigner les politiques en
Amérique latine (Pifieros et coll., 2021a)
et en Méditerranée orientale (Znaor et
coll., 2021a). Elle a également élaboré
des plans d’action pour la surveillance du
cancer du col utérin (Figure 3) (Pifieros
et coll.,, 2021b) et du cancer de I'enfant
(Pifieros et coll., 2021c) dans le cadre
des initiatives mondiales de lutte contre
ces cancers lancées par I'OMS. Enfin,
la Section CSU a publié des études
collaboratives concernant le statut de
I'enregistrement du cancer en Chine
(Wei et coll., 2020) et en Fédération de
Russie (Barchuk et coll., 2021a). Elle

a aussi participé a la commission du
Lancet Oncology sur les soins durables
pour les enfants atteints de cancer (Atun
et coll., 2020).

OBSERVATOIRE MONDIAL DU CANCER : DE
LA RECHERCHE A LACTION

La Section CSU assure la diffusion des
statistiques mondiales sur le cancer
via le site internet de I'Observatoire
mondial du cancer (https://gco.iarc.fr/),
une plateforme interactive constituée de
plusieurs sous-sites. Le sous-site Cancer
Today présente la mise a jour 2020 des
estimations  nationales GLOBOCAN
d’incidence, de mortalité et de prévalence
de la maladie dans 185 pays. La Section
CSU a publié les résultats de ses études
portant sur les sources et les méthodes
de recueil des données, ainsi que sur
les variations régionales des profils de
cancer a travers le monde (Sung et coll.,
2021), cette derniére étude ayant fait
'objet d’une publication dans la revue
CA: A Cancer Journal for Clinicians, qui
posseéde le plus haut facteur d’impact
des périodiques classés par le serveur
d’'indexation  scientifique international
(ISh).

Le sous-site Cancer Tomorrow donne
des outils permettant de prédire
lincidence du cancer et la mortalité
associée, jusquen 2040. Sa mise

Figure 2. Formateurs participant au cours magistral en ligne ChildGICR, en avril 2021. Pendant 12 semaines, des groupes de travail ont

développé les outils pédagogiques nécessaires pour couvrir sept thémes essentiels pour I’enregistrement des cancers pédiatriques.

© CIRC.
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Figure 3. Cadre pour la surveillance et le suivi d’'un programme intensifié de lutte contre le cancer du col de I'utérus, avec notamment le role

central des registres du cancer dans la population. Avec 'autorisation de Pifieros et coll. (2021b). © 2020 Les auteurs. Publié par Elsevier Inc.
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a jour intéegre des projections sur le
fardeau a venir de la maladie d’aprés les
tendances établies par les utilisateurs.
Le sous-site Cancer Causes donne des
estimations des fractions attribuables
dans la population (FAP) aux principaux
facteurs de risque afin d’aider les
décideurs nationaux a fixer les priorités
en matiere de prévention du cancer.
Suite a la récente publication dune
étude collaborative (Rumgay et coll.,
2021), la consommation dalcool a été
ajoutée et, en collaboration avec les
bureaux régionaux de I'OMS, les mises
a jour de la fraction de cancer qui lui
est attribuable ont été diffusées sous
différents formats médiatiques (Figure 4).
Au cours de cet exercice biennal, le
sous-site Cancer Survival a fait I'objet de
plusieurs mises a jour afin d’intégrer les
derniers résultats obtenus pour chaque
type de cancer lors des études publiées
dans le cadre du partenariat ICBP
SURVMARK-2 (Cabasag et coll., 20203,
2021 ; Araghi et coll., 2021a ; Rutherford
et coll., 2021).
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En collaboration avec [I’Association
nordique des registres du cancer
(ANCR pour Association of the Nordic
Cancer Registries), la Section CSU
a entrepris une refonte compléte du
site internet NORDCAN au cours de
I'exercice 2020—2021. Avec le soutien
de la Nordic Cancer Union (NCU),
la nouvelle version, NORDCAN 2.0
(https://nordcan.iarc.fr/) permet de
réaliser des analyses comparatives
dynamiques des statistiques du cancer
dans les pays nordiques. En partie basé
sur la méme méthodologie, le sous-site
Cancer Over Time, lancé en novembre
2021, permet de réaliser [lanalyse
conjointe des tendances d’incidence et
de mortalité par cancer dans prés de
60 pays.

ETUDES DESCRIPTIVES : ACCENT MIS SUR
LA MESURE D'IMPACT POUR FACILITER LA
PRISE DE DECISION

La Section CSU a élargi son programme
de recherche pour pointer les domaines

justifiant lI'engagement des pays a
s’attaquer au fardeau croissant du
cancer. Elle s'est ainsi attachée a
mesurer l'impact de la pandémie de
COVID-19 sur la santé au niveau
national et sur I'état de santé des patients
canceéreux, actuels et futurs. Elle a rejoint
le Groupe international d’intervention
COVID-19 et cancer. Au printemps 2021,
elle est également devenue partenaire
fondateur du Consortium mondial de
modélisation COVID-19 et cancer
(https://ccamc.org/) avec pour mission
de codévelopper des outils et d’apporter
des éléments factuels visant a faciliter
la prise de décision pendant et aprés la
crise sanitaire (Figure 5).

La Section CSU a poursuivi ses re-
cherches sur les transitions épidémio-
logiques du cancer dans le monde. Au
cours des prochaines décennies, le
cancer devrait en effet devenir, dans la
plupart des pays, la principale cause de
déces prématuré devant les maladies
cardiovasculaires (Bray et coll., 2021a).
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Une étude récente a comparé les
tendances de mortalité prématurée par
maladies cardiovasculaires et par cancer
entre 2000 et 2019 dans 20 pays pour
déterminer s’ils atteindront la cible 3.4
des objectifs de développement durable
des Nations Unies, a savoir : réduire
d’un tiers le taux de mortalité prématurée
due aux maladies non transmissibles
a I'horizon 2030. Trés variables, les
progrés tendaient & étre plus nets dans
les pays a revenu élevé que dans les
pays a revenu intermédiaire, de méme
qu’en matiére de lutte contre les maladies
cardiovasculaires par rapport au cancer
(Bray et coll., 2021b).

La prévention faisant partie des
prioritts fondamentales du CIRC,
plusieurs études de la Section CSU
ont démontré limpact bénéfique a
long terme d’interventions préventives.
Ainsi, parallelement & ses projections
concernant [I'évolution du fardeau du
cancer a I'horizon 2070, la Section CSU
a récemment quantifié I'impact a long
terme sur lincidence mondiale de la
maladie d’une réduction de la prévalence
du tabagisme, du surpoids et de I'obésité,
et de linfection par le papillomavirus
humain (VPH) dans différents contextes
(Soerjomataram et Bray, 2021). Des

Figure 4. Infographie sur alcool et cancer produite dans le cadre de la publication sur le
fardeau mondial du cancer attribuable a I’'alcool. © CIRC.

International Agency for Research on Cancer
@) gt
Alcohol drinking caused more than
740 000 cases of cancer globally in 2020.

Which cancer types contributed to the total number
of cases caused by aleohal drinking?

|— '.I&le

Phsi;]lnl —I

o II 741 000
EneneY cancer cases

Oesophagus
2‘2% z

—1

Rectum
9%

Colon Liver
17% 2%

Breast
13%

Even light and moderate drinking* can cause
cancer and accounted for mare than |00 000 new
cases worldwide in 2020.

* up to two alcoholic drinks per day

quarters of the total cases of

# Men accounted for about three
cancer caused by alcohol drinking.

i

Figure 5. Consortium mondial de modélisation COVID-19 et cancer. Infographie congue par la Section CSU. Pour plus d’informations sur le
consortium, consulter le site https://ccgmc.orgl.

- guecy for Research o Cncht o\ unian panrensmse PARTERANIAT -
() Bt e 4 fettar
—.. @nm

COVID-19 and Cancer

Global Modelling

EANCER

? The D ffodil Centre

= @ SYDNEY

COLLABORATIONS

The CCGMC comprises over 250 members representing 38 countries worldwide.
N
N 4 ¥
/
sy 10\
Tig 87
X

Social distancing measures

Consortium

ccgme.org

The CCGMC aims to configure modelling platforms and to estimate the potential #
impact of COVID-19 on cancer therefore providing informed advice to governments, »
particularly those in low- and middle-income countries, as they rise to this

overwhelming health systems challenge.

Potential mechanisms of COVID-19 QB
impact on cancer outcomes

system resources can have a negative effect on
people with cancer and ultimately on cancer survival.

) and redirection of health

@ 16-20 members
@ 21 or + members

[ Y——
5-10 members
@ 11-15 members
t{

3 WORKING GROUPS

Three main work streams: impact on cancer treatment and outcomes, screening, and cancer preventior

WG1 Treatment U WG2 Screening |0! WG3 Prevention
\

SECTION SURVEILLANCE DU CANCER



https://ccgmc.org/

estimations récentes de [limpact du
tabagisme et de la consommation
d’alcool sur le poids du cancer plaident
en faveur de mesures prioritaires de lutte
contre ces facteurs de risque. La Section
CSU a en effet montré qu’'une mise en
ceuvre optimale des politiques de lutte
antitabac, fondées sur des données
probantes, pourrait prévenir 1,65 million
de nouveaux cas de cancer du poumon
en Europe a rl'horizon 2037 (Gredner
et coll., 2021). Elle a également estimé
qgu’environ 750 000 (~ 4 %) des nouveaux
cas de cancer dans le monde, en 2020,
étaient associés a la consommation
d’alcool (Figure 4) (Rumgay et coll.,
2021a). Différentes stratégies de lutte,
notamment une taxation plus élevée de
I'alcool, pourraient réduire ce nombre.

En matiére d’épidémiologie descriptive,
la Section CSU a poursuivi la réalisation
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d’études collaboratives approfondies de
certains types de cancer, notamment
ceux de la cavité buccale (Miranda-
Filho et Bray, 2020), de 'appareil digestif
(Arnold et coll., 2020a, 2020b ; Rumgay
et coll., 2021b ; Rutherford et coll., 2021)
et les cancers sexospécifiques (Bray
et coll., 2020a ; Znaor et coll., 2020).
Elle a également publié les résultats de
plusieurs études sur le fardeau actuel
et a venir du cancer du col de l'utérus,
contribuant ainsi a [lintensification de
linitiative mondiale de 'OMS qui vise a
éliminer le cancer du col de l'utérus en
tant que probléme de santé publique
(Arbyn et coll., 2020a ; Brisson et coll.,
2020 ; Canfell et coll.,, 2020 ; Pilleron
et coll.,, 2020 ; Bonjour et coll.,, 2021 ;
Ryzhov et coll., 2020 ; Stelzle et coll,,
2021 ; Znaor et coll., 2021b). Elle a aussi
examiné l'impact du surdiagnostic sur
lincidence du cancer de la thyroide et

la mortalité associée (Li et coll., 2020a,
2020b, 2021a ; Miranda-Filho et coll.,
2021a ; Vaccarella et Dal Maso, 2021 ;
Vaccarella et coll., 2021a). Enfin, elle
a conduit des études spécifiques
concernant les tendances actuelles
et futures du cancer en République
islamique d’lran (Roshandel et coll.,
2020, 2021), en Thailande (Sangrajrang
et coll., 2020), en Ukraine (Ryzhov et
coll., 2020) et en Uruguay (Musetti et
coll., 2021).

En 2021, compte tenu des priorités
émergentes, définies dans la stratégie
a moyen terme 2021-2025 du CIRC, la
Section CSU a constitué deux équipes
chargées de développer et d’étendre les
recherches sur les inégalités sociales
face au cancer (Lortet-Tieulent et coll.,
2020) et en économie descriptive.
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La Section Synthése des données et
classification (ESC) réunit trois Groupes :
le Groupe Monographies du CIRC (IMO),
le Groupe Handbooks du CIRC (IHB)
et le Groupe Classification OMS des
Tumeurs (WCT). Suite au lancement
de la nouvelle Stratégie a moyen terme
2021-2025 du CIRC et a la mise en
place de la nouvelle structure organisa-
tionnelle au 1°" janvier 2021, la Section
ESC a été rebaptisée Branche Synthése
des données et classification.

Le Groupe Monographies du CIRC
(IMO) produit les Monographies du CIRC
sur lidentification des dangers cancé-
rogénes pour I'homme, une série de
recensions systématiques des études
scientifiques pour identifier les facteurs
environnementaux  susceptibles de

provoquer des cancers chez 'homme.
Le Groupe IMO organise également des
groupes consultatifs et des ateliers scien-
tifiques internationaux sur des questions
clés, relatives a I'évaluation des dangers
cancérogenes et a leurs mécanismes.

Le Groupe Handbooks du CIRC (IHB)
produit les IARC Handbooks of Cancer
Prevention. Cette série de recensions
systématiques de la littérature scien-
tifique identifie les interventions et les
stratégies susceptibles de réduire le
risque de cancer ou de mortalité par
cancer.

Le Groupe Classification OMS des
Tumeurs (WCT) produit la série Classifi-
cation OMS des Tumeurs (aussi intitulée
WHO Blue Books). Actuellement dans

IARC HANDBOOK SUR LE DEPISTAGE DU CANCER DU COL DE L'UTERUS

sa cinquiéme édition, cette collection en
14 volumes donne les normes formelles,
adoptées a I'échelle internationale, pour
le diagnostic des tumeurs.

Pour préparer chaque volume des
Monographies du CIRC, des IARC
Handbooks et de la Classification OMS
des Tumeurs, le CIRC convoque des
groupes de travail internationaux et inter-
disciplinaires, composés d’experts scien-
tifiques et de médecins qui procedent
a I'examen méthodique de la littérature
scientifique, publiée sur le sujet, avant de
conclure par des évaluations et des clas-
sifications consensuelles. Ces experts
sont sélectionnés en fonction de leurs
compétences, de leur expérience et de
'absence de conflits d'intéréts.

Lors de ’Assemblée mondiale de la Santé en mai 2018, le Directeur général de 'OMS, le D' Tedros Adhanom Ghebreyesus,
a lancé un appel mondial a I'action pour éliminer le cancer du col de I'utérus. Le programme des /ARC Handbooks a répondu
a cet appel avec la préparation du Volume 18 : Dépistage du cancer du col de l'utérus. Ce volume contient une mise a jour
des évaluations relatives a I'efficacité des méthodes actuelles de dépistage du cancer du col utérin dont il donne un exposé

comparatif.

Ce Handbook a été préparé en
étroite collaboration avec le siege
de I'OMS dans le cadre de la mise a
jour des Recommandations de 'OMS
en matiere de dépistage et de traite-
ment pour prévenir le cancer du col
de lutérus. Ce travail a nécessité
I'identification préalable des domaines
de contribution aux recommanda-
tions, I'harmonisation des protocoles
de revue systématique et la coordina-
tion des calendriers afin que les deux
projets évoluent en paralléle. Suite a
cette collaboration, les recomman-
dations de 'OMS ont pris en compte
les évaluations et I'exposé compa-
ratif des JARC Handbooks concernant
I'efficacité des méthodes de dépistage
basées sur la détection du virus du
papillome humain (test ADN du VPH),
sur la cytologie et sur linspection
visuelle.

Annonce du webinaire qui a eu lieu le 6 juillet 2021. D’aprés https://www.who.int/news-
room/events/detail/2021/07/06/default-calendar/reaching-2030-cervical-cancer-elimination-

targets, Copyright 2021.
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Reaching the 2030 targets for cervical cancer
elimination: New WHO recommendations for

screening and treatment

Join the launch of these two naw products

IARC Handbooks of
ion Volume

Praventio

Time: 09:00-10:30 CET, repeated at 14:30-16:00 CET

No registration required
Link to join: bitly/cervicalcancerGL
Password: LAUNCH123

Cette collaboration constitue une étape importante pour le programme des IARC Handbooks. Une collaboration similaire est
en cours avec le Bureau régional OMS de I'Asie du Sud-Est pour la préparation du Volume 19 : Prévention du cancer de la

cavité buccale.
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GRrouPE MoNOGRAPHIES Du CIRC (IMO)

Le Groupe Monographies du CIRC (IMO)
est chargé de produire les Monographies
du CIRC sur l'identification des dangers
cancérogénes pour 'homme. |l s’agit
d’une activité essentielle a la mission du
Centre qui consiste a identifier les causes
de cancer susceptibles d'étre évitées.
Depuis le lancement du programme
des Monographies en 1971, le poten-
tiel cancérogéne de 1032 agents a fait
I'objet d’'une ou de plusieurs évaluations.
Cet effort international, interdisciplinaire,
fournit une référence qui fait autorité
auprés des chercheurs, des instances
sanitaires et du public. Les organismes
de santé du monde entier utilisent les
Monographies comme support scien-
tifique aux mesures prises pour lutter
contre les expositions et prévenir le
développement de cancers. A travers ce
travail majeur d’évaluation, le personnel
du Groupe IMO apporte également sa
contribution a la littérature scientifique
sur les questions relatives au contenu et
a la méthodologie des Monographies.

PRINCIPALES REALISATIONS

Le Groupe IMO a organisé cinq réu-
nions de Groupes de travail au cours
de [lexercice 2020-2021. En raison
des restrictions de voyage pendant la
pandémie de COVID-19, toutes les réu-
nions se sont tenues a distance et ont
été prolongées au-dela de huit jours pour
tenir compte des fuseaux horaires des
participants. Parmi les agents évalués
lors de ces cing réunions, plusieurs
avaient été jugés prioritaires :

* Volume 127 : Certaines amines aro-
matiques et composés apparentés
(25 mai—12 juin 2020)

* Volume 126 : Consommation d’opium
(11-20 septembre 2020)

* Volume 128 : Acroléine, crotonaldéhyde
et arécoline (29 octobre—13 novembre
2020)

* Volume 129 : Violet de gentiane, violet
leucogentiane, vert malachite, vert
leucomalachite et indice de couleur
bleu direct 218 (22 février—5 mars 2021)

*Volume 130 : 1,1,1-Trichloroéthane et
quatre autres composés chimiques
industriels (7—22 octobre 2021).

Figure 1. Volume 126 des Monographies du CIRC : Consommation d’opium. © CIRC.
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HOW I5 IT CONSUMED?

Opium is consumed in two
main ways: ingesti (oral
(latex) of the unripe seed-pod consumption) and by smoking.
of the poppy plant (Papaver
semniferum).
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WHICH POPULATIONS ARE EXPOSED?

It is estimated that approximately 5 million people worldwide consume
oplu About the global consumption of oplum occurs in the
Islamic Repub of Iran.

Global opium consumption (1100 tonnes), 2008
(by country or region)
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Islamic Republic
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IMPORTANT NOTE

This Monographs evaluation applies only to consumption of
opium. It does mot include consumplion of the pure alkaloids
that can be extracted from opium (e.g. morphine and co-
deine), their semisynthetic modifications (a.g. heroin), or
wholly synthetic opioid compounds (e.g. fentanyl).
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Les résultats de ces réunions (Tableau 1)
soulignent I'importante contribution des
Monographies pour évaluer la cancé-
rogénicité d’'un large éventail d’agents,
allant des produits chimiques, testés
uniquement chez l'animal de labora-
toire, aux expositions complexes ayant
fait I'objet d’études épidémiologiques et
mécanistiques, comme c’est le cas pour
la consommation d’opium (Figure 1).

Sur les 20 classifications issues de ces
réunions, 14 concernaient des agents
n‘ayant jamais fait l'objet d’'une évalua-
tion par le CIRC et six concernaient des
agents ayant déja été évalués.

Chaque évaluation fait 'objet d’un résumé
concis, publié plusieurs semaines aprées
la réunion dans The Lancet Oncology,
présentant la classification et les princi-
pales références la justifiant. Lensemble
des éléments et les données justificatives
figurent dans la Monographie compléte,
publiée environ un an aprés la réunion.
Les deux sont téléchargeables gratuite-
ment sur le site internet des Publications

du CIRC (https://publications.iarc.fr/).

PUBLICATIONS

Monographies du CIRC publiées lors de
I'exercice 2020-2021 :

Volume 128 : Acroléine, crotonaldéhyde
et arécoline (2021)

Volume 127 : Certaines amines aroma-
tiques et composés apparentés (2021)

Volume 126 : Consommation d’opium
(2021)
Volume 125 : Certains intermédiaires

chimiques industriels et solvants (2020)
Volume 124 : Travail de nuit posté (2020)
Volume 123 : Certains nitrobenzénes
et autres produits chimiques industriels
(2020).

Tableau 1. Résumé des cinq réunions d’évaluation des Monographies en 2020-2021

Agent (Volume) Evaluation?® Degré d’indication de Degré d’indication de Principales
cancérogénicité chez’lhomme  cancérogénicité chez caractéristiques des
(type de tumeur en cas de degré I’animal de laboratoire cancérogénes pour
d’indication limité ou suffisant) lesquels on dispose
d’indications solides®
Consommation d’opium (Volume 126)
Consommation d’opium Groupe 1 Suffisant (larynx, poumon, vessie  Suffisant 2
urinaire)
Limité (cesophage, estomac,
pancréas, pharynx)
Certaines amines aromatiques et composés apparentés (Volume 127)
Aniline® Groupe 2A Insuffisant Suffisant Multiple (1, 2, 5, 10)
Aniline hydrochloride® Groupe 2A Insuffisant Suffisant Multiple (1, 2, 5, 10)
ortho-Anisidine® Groupe 2A Insuffisant Suffisant Multiple (1, 2, 10)
ortho-Anisidine® hydrochloride Groupe 2A Insuffisant Multiple (1, 2, 10)
ortho-Nitroanisole® Groupe 2A Insuffisant Suffisant Multiple (1, 2, 10)
Cupferron Groupe 2B Insuffisant Suffisant 2
Acroléine, crotonaldéhyde et arécoline (Volume 128)
Acroléine Groupe 2A Insuffisant Suffisant Multiple (1, 2, 3, 5, 6, 7, 10)
Crotonaldéhyde Groupe 2B Insuffisant Limité Multiple (1, 2, 5, 6)
Arécoline Groupe 2B Insuffisant Limité Multiple (1, 2, 3, 5)
Violet de gentiane, violet leucogentiane, vert malachite, vert leucomalachite et indice de couleur bleu direct 218 (Volume 129)
Violet de gentiane Groupe 2B Insuffisant Suffisant Aucune
Violet leucogentiane Groupe 3 Insuffisant Inadéquat Aucune
Vert malachite Groupe 3 Insuffisant Limité Aucune
Vert leucomalachite Groupe 2B Insuffisant Suffisant Aucune
Indice de couleur bleu direct 218 Groupe 2B Insuffisant Suffisant Aucune
1,1,1-Trichloroéthane et quatre autres composés chimiques industriels (Volume 130)
1,1,1-Trichloroéthane Groupe 2A Limité Suffisant Aucune
Hydrazobenzéne Groupe 2B Insuffisant Suffisant Aucune
N-Méthylolacrylamide Groupe 2B Insuffisant Suffisant Aucune
Diphénylamine Groupe 2B Insuffisant Suffisant Aucune
Isophorone Groupe 2B Insuffisant Suffisant Aucune

2 Groupe 1 : cancérogéne pour ’lhomme ; Groupe 2A : probablement cancérogene pour I’'homme ; Groupe 2B : peut-étre cancérogene pour I’homme ; Groupe 3 : inclassable

quant a sa cancérogénicité pour 'homme.

> Nombres correspondant a une ou plusieurs des 10 principales caractéristiques des cancérogénes, telles que répertoriées par Smith et coll. (2016 ; https://www.ncbi.nim.nih.

gov/pubmed/?term=26600562) et décrites dans le Préambule des Monographies du CIRC (https://monographs.iarc.fr/preamble-to-the-iarc-monographs/).
¢ Cet agent appartient a une classe d’amines aromatiques dont plusieurs membres (notamment I'ortho-toluidine, la 2-naphthylamine et le 4-aminobiphényl) ont été classés

cancérogénes pour ’lhomme (Groupe 1).
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Le Groupe Handbooks du CIRC (IHB)
est chargé de produire les IARC Hand-
books of Cancer Prevention, une série de
manuels ayant pour objectif la publica-
tion d’examens critiques et d’évaluations
concernant les interventions et les
stratégies susceptibles de réduire le
fardeau du cancer. Les principes de
recension systématique sont appliqués
a lidentification, a la sélection, a la
synthése et a I'évaluation des éléments
de preuve. Le choix des interventions
ou des stratégies a évaluer s'appuie sur
I'existence, dans la littérature scientifique,
d’indications d’effets préventifs et d’'un
intérét potentiel pour la santé publique. Le
Groupe IHB a ainsi procédé a I'évaluation
d’agents chimio-préventifs et de mesures
préventives. Il a aussi évalué l'efficacité
des stratégies de dépistage et de la
lutte antitabac. Les responsables de la
santé publique du monde entier utilisent
les JARC Handbooks pour élaborer des
directives et des recommandations en
matiére de prévention du cancer.

PRINCIPALES REALISATIONS

En 2020-2021, le Groupe IHB a organisé
deux réunions, celle du Groupe de travail
pour le Volume 18 (Dépistage du cancer
du col de l'utérus) et la seconde pour le
Volume 19 (Prévention du cancer de la

GROUPE Hanpsooks bu CIRC (IHB)

cavité buccale). En raison de la pandémie
de COVID-19, ces deux réunions se sont
déroulées a distance.

VOLUME 18 : DEPISTAGE DU CANCER DU
COL DE L'UTERUS (JUIN—OCTOBRE 2020)

Le dépistage du cancer du col de I'utérus
a fait l'objet d’'une réévaluation. Le
Groupe de travail a examiné les nouvelles
techniques de dépistage, notamment le
test de détection du virus du papillome
humain (VPH). Il a également fourni un
exposé comparatif de [lefficacité des
différentes techniques de dépistage
reconnues (Figure 2). La publication
de ce Handbook s'inscrit pleinement
dans ['Initiative OMS pour l'élimination
du cancer du col utérin dans le monde,
lancée a I'appel du Directeur général de
'OMS lors de 'Assemblée mondiale de
la Santé en mai 2018. Cette premiére
collaboration étroite entre le programme
des Handbooks et le siege de 'OMS a
permis I'élaboration et la mise a jour des
recommandations de 'OMS.

Les conclusions de cet atelier de travail
qui s’est déroulé a distance entre juin et
octobre 2020 ont fait I'objet d'un article
dans The New England Journal of Medi-
cine en novembre 2021 (Bouvard et
coll., 2021).

SECTION SYNTHESE DES DONNEES ET CLASSIFICATION

VOLUME 19 : PREVENTION DU CANCER
DE LA CAVITE BUCCALE (SEPTEMBRE—
DECEMBRE 2021)

Il s’agit de la premiére évaluation de
toutes les approches de prévention du
cancer de la cavité buccale, mettant
laccent plus particulierement sur les
pays a revenu faible et intermédiaire
et sur le cancer de la bouche associé
a l'utilisation de tabac non fumé et de
produits dérivés de la noix darec. Ce
Handbook portera sur i) la prévention
primaire en étudiant si les interven-
tions visant a réduire I'exposition aux
facteurs de risque avérés (Groupe 1 du
CIRC) ainsi qu’au tabac non fumé et aux
produits dérivés de la noix d’arec entrai-
nent une diminution de I'incidence ou de
la mortalité, et sur ii) la prévention secon-
daire grace au dépistage.

En février 2021, une réunion de cadrage
pour le Volume 19 a précédé la réunion
du Groupe de travail qui s’est déroulée
de septembre a décembre 2021, d’abord
par petits groupes, puis en sessions
plénieres. Les conclusions de cette
réunion donneront lieu a I'élaboration
d'outils et de recommandations pour
la mise en oceuvre de mesures de
prévention dans les pays qui en ont le
plus besoin.



Figure 2. Groupe de travail pour le Volume 18 des JARC Handbooks : Dépistage du cancer du col de l'utérus, répartition géographique des

participants et résumé des résultats de la réunion. © CIRC.
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GROUPE CLASSIFICATION OMS DES TumMEURS (WCT)

Les activités du Groupe Classification
OMS des Tumeurs (WCT) couvrent la
production de la série Classification
OMS des Tumeurs (également inti-
tulée WHO Blue Books), le laboratoire
d’histopathologie du CIRC et la Collabo-
ration internationale pour la classifica-
tion des tumeurs et la recherche sur le
cancer (IC°R).

CrLASSIFICATION OMS DES TUMEURS

La classification des tumeurs est un
travail scientifique majeur d’'une impor-
tance considérable qui guide les diag-
nostics du cancer dans le monde entier.
Ces derniéres années, 'adoption par la
série d’'un modele de base de données
relationnel et dune classification
hiérarchique selon les principes linnéens

ont trés nettement amélioré la normali-
sation de la classification des tumeurs
dans tous les sites anatomiques. Ce
modéle exige des experts qu’ils prennent
en compte toutes les caractéristiques de
chaque tumeur, soulignant ainsi la nature
de plus en plus pluridisciplinaire du diag-
nostic de cancer.

Volumes publiés lors de I'exercice 2020—
2021 :

* Soft Tissue and Bone Tumours,
cinquiéme édition (2020)

* Female Genital Tumours, cinquiéme
édition (2020)

* Thoracic Tumours, cinquiéme édition
(2021).

Un quatriéme volume (Central Nervous
System Tumours, cinquiéme édition)
est presque terminé. Le Volume 14
de la cinquiéme édition de la collec-

tion est en cours de préparation,
avec cing autres volumes a différents
stades de production. Les ouvrages
et le site internet associé (WHO
Classification of Tumours Online ;
https://tumourclassification.iarc.who.int/)
ont été bien accueillis, et I'utilisation de la
classification se développe dans toute la
communauté biomédicale (par exemple,
parmi les radiologues). La production de
cette collection reste financée unique-
ment par la vente des ouvrages et
I'abonnement au site internet.

LABORATOIRE D'HISTOPATHOLOGIE

Au cours de cette période biennale,
le laboratoire d’histopathologie a
modernisé son équipement et augmenté
ainsi ses capacités et ses compétences
grace au soutien du Conseil scienti-

Figure 3. Carcinome pulmonaire lymphoépithélial présentant un schéma de croissance syncytiale des cellules tumorales avec de gros noyaux
vésiculaires (image compléte de la lame). © CIRC.
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fique et au Fonds spécial du Conseil de
Direction du CIRC (2021). Méme s'il
continue de fonctionneravecun seul cher-
cheur, le laboratoire apporte un soutien
technique a de nombreux projets au sein
du Centre, notamment avec la fourniture
d'images de tissus sur lames entiéres
pour les WHO Blue Books (Figure 3). Il
s’implique de plus en plus dans tous les
aspects de la pathologie numérique et
intégrative, en particulier dans les projets
d’intelligence artificielle et de machine
learning. Lacquisition d’'un automate
d'immunohistochimie et la modernisa-
tion des appareils utilisés pour produire
des lames et des coupes congelées ont
amélioré sa capacité a fournir une immu-
nohistochimie de grande qualité pour les
projets de recherche. Lensemble de ses
équipements sera transféré dans le bati-

ment du Nouveau Centre, qui disposera
d’'un laboratoire d’histopathologie dédié,
similaire a celui actuellement utilisé.
Les collaborations avec le Centre Léon
Bérard et d’autres institutions continuent
de se développer.

COLLABORATION INTERNATIONALE POUR
LA CLASSIFICATION DES TUMEURS ET LA
RECHERCHE SUR LE CANCER (IC°R)

Lutilisation des résultats de la recherche
dans la pratique n’est jamais simple et
le volume d’informations produit chaque
année peut rendre la tache encore plus
difficile. Il est donc essentiel que les
données scientifiques soient de haute
qualité pour étre utiles. Contrairement a
ce qui se passe dans d’autres domaines
meédicaux, I'application des résultats de

la recherche sur le cancer a la pratique
diagnostique est entre les mains des
utilisateurs via l'incorporation de leurs
observations dans la Classification OMS
des Tumeurs (excepté I'évaluation des
techniques médicales, qui sont du ressort
des services médicaux de chaque pays).

La Collaboration internationale pour
la classification des tumeurs et la
recherche sur le cancer (IC?R ;
https://ic3r.iarc.who.int/) a été créée
pour rassembler les instituts ceuvrant
dans ce domaine afin d’améliorer la
qualité des travaux et répondre au besoin
d’évaluation et de synthése des résultats
de la recherche (Figure 4). Actuellement,
22 instituts participent a I'lC°R dont le
financement est assuré par les cotisa-
tions de ses membres.

Figure 4. La Classification OMS des Tumeurs (WCT) est pilotée par un Bureau éditorial composé de membres permanents, nommés par les

principales sociétés de pathologie, et d’experts sélectionnés pour chaque volume. La Collaboration internationale pour la classification

des tumeurs et la recherche sur le cancer (IC°R) a été créée pour rassembler les instituts de recherche du monde entier qui s’intéressent

au diagnostic du cancer afin d’enrichir la base de données de la classification et d’identifier les principales lacunes et futures priorités en

matiére de recherche. © CIRC.

QOQOQ
oo
() o) (@)

Editorial Board Experts

WHO Tumour
Classification

Scientific
Secretariat

WHO
Blue Books

RAPPORT BIENNAL 2020/2021

1
Digital
Pathology

8

Scientific Evidence

Priorities, gaps...

Histopathology

ICR

UG

Genetics

"4

Molecular Pathology

Bioinformatics

Multidimensional information

31

. 080
IARC Secretariat -9 2o
Steering group

31

Categorie of deliverables

Evidence Based Best Standards Information
Scientific production practices Accreditation system


https://ic3r.iarc.who.int/

Studying (epi)genome deregulation and environmental origins of cancer

Risk factors

Endogenous
processes

- Hormones

- Microbiome
- Metabolome
- Inflammation

- Aging...

‘e
'lb...
L 4
was
i et L d
-
.0

External exposures
- Smoking

- Air Pollution

- Nutrition

- Biol. Agents

- Endocrine
disruptors...

Timing of
exposures

In utero life

Birth

Childhood

Adulthood

(Epi)genome Consequences Outcome
responses

Hallmarks of cancer

Angiogenesis  panrograming

Immortality energetics

= v O
I //Prollferatmn

o S Inflammator;r\‘ S

signals
/'/ Ge”""‘e Cancer

|nstab|||ty

Resnstmgdeath Y @

Inva5weness
Evade immune Evading
destruction SUppressors
Epigenetic changes as Causality .
“sensors” of exposure & Identifying causal pathways linking
“mediators” of outcomes environ. exposures to cancer

(biological plausibility)



© CIRC

SECTION M ECANISMES

DE LA CANCEROGENESE (MCA)

Chef
D" Zdenko Herceg

Groupe Epigénétique (EGE)

Chef
D" Zdenko Herceg

Chercheurs

Dre Rosita Accardi
(décédée le 13 mai 2020)
D" Akram Ghantous

Dre Rita Khoueiry

Secrétariat
Mme Elizabeth Page
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Lidentification des mécanismes reliant
I'exposition a des facteurs environnemen-
taux ou comportementaux a l'apparition
d’'une tumeur, ainsi qu’'une meilleure
compréhension des mécanismes molécu-
laires étayant les associations observées
dans les études épidémiologiques (plau-
sibilité biologique), apportent des bases
factuelles pour étudier I'étiologie des
cancers et leur prévention, et pour évaluer
les agents cancérogénes et les classer.
A cette fin, la Section Mécanismes de la
cancérogenése (MCA) méne des études
fondées sur des hypothéses et sur
'analyse de données pour comprendre
I'étiologie du cancer et les mécanismes
de cancérogenése, tout en s’attachant a
promouvoir les collaborations internation-

Le Groupe Epigénétique (EGE) a pour prin-
cipal objectif d'améliorer notre compréhen-
sion du role des voies et des modifications
épigénétiques, induites par des facteurs
environnementaux et des processus
endogénes, dans le développement de
cancers, et d'étayer ainsi les études sur
I'étiologie de la maladie, sa prévention et
I'évaluation des substances cancérogenes.
Pour atteindre cet objectif, le Groupe
EGE exploite les nouvelles approches en
épigénétique du cancer, la disponibilité
de cohortes de population uniques et les
récents progres technologiques en épigé-
nomique (Halaburkova et coll., 2020 ;
Pashayan et coll., 2020 ; Ghantous et
coll., 2021 ; Sklias et coll., 2021). Il élabore
également des méthodes épigénomiques,
des stratégies de profilage et des outils
bioinformatiques, applicables aux études
de cohorte et d’épidémiologie moléculaire
coordonnées par les chercheurs du CIRC
et des collaborateurs extérieurs (Merid et
coll., 2020 ; Karabegovi¢ et coll., 2021 ;
Sorroche et coll., 2021 ; Talukdar et coll.,
2021).

PROFILAGE PAN-EPIGENOMIQUE

DU CARCINOME EPIDERMOIDE DE
LESOPHAGE DANS LES REGIONS DE
FORTE INCIDENCE POUR IDENTIFIER DES
GENES ESSENTIELS ET DES MARQUEURS
POTENTIELS DE CE CANCER

Le carcinome épidermoide de 'cesophage
(CEO) estI'un des cancers les plus agres-

ales, conformément a la mission fonda-
mentale du CIRC.

Interdisciplinaires par nature, les prin-
cipaux programmes de recherche de la
Section MCA contribuent a promouvoir
et a faire progresser les collaborations
synergiques avec d’autres chercheurs
travaillant dans les laboratoires du CIRC,
des épidémiologistes et des spécialistes
en synthése de données. Les principaux
volets de cette stratégie consistent notam-
ment a développer de nouvelles tech-
niques de pointe en biologie cellulaire, en
biologie moléculaire et en épigénomique
fonctionnelle, ainsi que des outils bioin-
formatiques et biostatistiques, applicables
aux modeéles expérimentaux de tumeur

et aux échantillons humains provenant
d’études en population. La Section réunit
deux Groupes — Le Groupe Epigénétique
(EGE) et le Groupe Mécanismes molécu-
laires et biomarqueurs (MMB) — dont les
programmes de recherche respectifs sont
complémentaires en ce qui concerne les
approches méthodologiques, avec pour
principal objectif commun d’identifier
les liens de causalité entre les facteurs
environnementaux et le cancer. Suite
au lancement de la nouvelle Stratégie a
moyen terme 2021-2025 du CIRC et a
la mise en place de la nouvelle structure
organisationnelle au 1°" janvier 2021, la
Section MCA a été rebaptisée Branche
Epigénomique et mécanismes.

GROUPE EPIGENETIQUE (EGE)

sifs et les plus meurtriers dans le monde,
les pays a revenu faible et intermédiaire
présentant les taux d’incidence les plus
élevés. Le Groupe EGE a entrepris le
plus grand profilage pan-épigénomique
[méthylome de I'ADN] sur une série
d’échantillons de CEO provenant de
populations a haut risque (Figure 1) pour
comprendre I'étiologie de ce cancer et
identifier des biomarqueurs précoces. Il
a utilisé la technologie des puces lllumina
Infinium MethylationEPIC pour analyser
les changements de méthylation de ’'ADN
sur des échantillons de CEO et les tissus
normaux adjacents, prélevés chez des
patients originaires de neuf pays d’Afrique,
d’Asie et d’Asie du Sud-Est de forte inci-
dence (Talukdar et coll., 2021). Lanalyse
comparative du méthylome entre tissu
tumoral et tissu normal adjacent a permis
d’identifier 6796 positions et 866 régions
présentant une méthylation différentielle
(DMP pour differentially methylated posi-
tion et DMR pour differentially methylated
region, respectivement). Les résultats ont
mis en évidence dans les tumeurs une
hyperméthylation de la plupart des DMP
et DMR identifiées. Les principaux genes
identifiés lors de cette premiére phase
exploratoire ont été validés en priorité et
leur impact fonctionnel présumé sur la
transcription a été analysé a l'aide des
données RNA-seq de 'Atlas du génome
du cancer (TCGA pour The Cancer
Genome Atlas) et du projet d’expression
génotypique tissulaire (GTEx pour Geno-
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type-Tissue Expression). Le Groupe EGE
a ensuite évalué la spécificité et la sensi-
bilit¢ de ces modifications de méthyla-
tion de I'’ADN pour distinguer les tissus
tumoraux des tissus normaux adjacents. ||
a également identifié et priorisé les génes
et les voies impliqués dans le développe-
ment du CEO, et proposé une série de
marqueurs de détection précoce suscep-
tibles de servir de référence aux tests
visant a améliorer la détection précoce
de ce type de cancer dans les milieux a
revenu faible (Talukdar et coll., 2021).

A\X\R(\)l EURS EPIGENETIQUES DU RISQUE
DE CANCER DU SEIN DANS UNE ETUDE DE
COHORTE PROSPECTIVE

Les modifications épigénétiques sont des
caractéristiques quasi-universelles de la
transformation maligne, mais la plupart
des éléments de preuve actuels sont
fondés sur les résultats d’études rétro-
spectives et, par conséquent, les modifi-
cations épigénétiques identifiées peuvent
avoir été influencées par la maladie elle-
méme. S’agissant du cancer du sein, le
Groupe EGE a établi les profils de méthy-
lation pangénomique a partir de la couche
leuco-plaquettaire des échantillons de
sang d’une étude cas-témoin nichée dans
’'Etude prospective européenne sur le
cancer et la nutrition (EPIC pour European
Prospective Investigation into Cancer and
Nutrition) en utilisant le séquencage au
bisulfite a représentation réduite (RRBS



pour reduced representation bisulphite
sequencing) (Figure 2). Il a également
réalisé le profilage d’échantillons de
tumeurs primaires et de tissus normaux
adjacents chez un sous-groupe de partici-
pantes a I'étude. Les résultats indiquent
des modifications de méthylation de ’ADN
spécifiques du cancer a la fois dans les
tissus mammaires et dans la couche
leuco-plaquettaire des échantillons de

sang, caractérisées chacune par des diffé-
rences spécifiques au type d’échantillon,
mais avec un enrichissement commun
pour les génes impliqués dans certaines
voies biologiques. Un lien entre le délai
de diagnostic et I'hyperméthylation de
certains genes a notamment été observé
dans 'ADN de la couche leuco-plaquet-
taire d’échantillons sanguins prospectifs
de personnes ayant ensuite développé

un cancer du sein (Figure 2). Grace aux
méthodes d’apprentissage automatique
(machine learning), le Groupe EGE a
développé un classifieur basé sur la
méthylation de 'ADN, capable de prédire
avec une grande précision le statut
« cas » ou « témoin » dans un ensemble
de validation correspondant au modéle
retenu, jusqu’a 15 ans avant le diagnostic.
Ces résultats suggerent I'accumulation

Figure 1. Le profilage pangénomique de méthylation de ’ADN des carcinomes épidermoides de 'cesophage (CEO) chezles populations présentant

une incidence élevée de ce cancer permet d’identifier des marqueurs de méthylation de ’ADN robustes et fonctionnellement pertinents pour la

détection précoce de ce cancer dans les milieux a revenu faible. a) Apergu du plan d’étude et des caractéristiques des échantillons. Répartition

par pays de I’échantillonnage en pourcentages. Les points colorés sur la carte indiquent les sites de collecte des échantillons et leurs pays

respectifs. D’aprés Talukdar et coll. (2021), avec 'autorisation de ’American Association for Cancer Research. b) Collaborateurs participant a la

réunion du réseau ESCCAPE (Oesophageal Squamous Cell Carcinoma African Prevention research) (coordonné par la D™ Valerie McCormack,

CIRC) qui a eu lieu a Eldoret, au Kenya. © CIRC.
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Figure 2. Identification de marqueurs épigénétiques du risque de cancer du sein dans une cohorte prospective (étude EpiMark). (a, b) Schéma
du plan d’étude et méthodes analytiques utilisées. a) Réalisation d’'une étude cas-témoin nichée dans la cohorte EPIC (European Prospective
Investigation into Cancer and Nutrition). Des prélévements sanguins et des renseignements relatifs au mode de vie ont été recueillis auprés
des participantes apparemment en bonne santé au moment du recrutement. Celles chez qui a été diagnostiqué un cancer du sein pendant la
période de suivi ont été individuellement appariées avec des participantes n’ayant pas développé de cancer au cours de cette méme période.
Les lysats de couche leuco-plaquettaire des échantillons de sang prélevés au moment du recrutement, ainsi que les tissus tumoraux et les
tissus normaux adjacents des cas, ont été analysés par séquengage au bisulfite a représentation réduite (RRBS : reduced representation
bisulphite sequencing). b) Validation croisée a cing niveaux pour entrainer et évaluer les modéles de classification (classifieurs) permettant de
distinguer les personnes ayant développé un cancer du sein de celles qui n’en ont pas développé pendant la période de suivi. Le classifieur le
plus performant a été sélectionné pour ’ensemble des données de validation croisée comportant 340 paires et pour affiner les paramétres du
modeéle. Il a ensuite été utilisé pour prédire le statut cas ou témoin dans un ensemble de validation retenu, constitué de 68 paires appariées.
La méthylation différentielle et I'enrichissement fonctionnel ont été analysés en paralléle. (c, d) Paysage global de la méthylation de ’ADN
dans les tumeurs du sein et profils de méthylation de ’ADN spécifiques du cancer du sein dans les tissus mammaires. c) Classification non
supervisée des données de méthylation dans les 6713 régions les plus variables selon le partitionnement k-means et par distance euclidienne.
d) Identification de quatre groupes consensuels de tissus tumoraux, numérotés de 1 a 4, dans I'ordre du niveau global de méthylation dans les
ilots CpG, le corps des génes et les promoteurs, par rapport au degré de méthylation des mémes sites dans les tissus normaux adjacents a
la tumeur (NT : normal tissue). (e—h) Utilisation d’un classifieur PAM (prediction analysis for microarrays) pour prédire le statut cas ou témoin
dans des échantillons de sang et de tissu collectés de fagon prospective. e) La courbe ROC (receiver operating characteristic) et les statistiques
correspondantes de I’aire sous la courbe (AUC : area under the curve) pour le classifieur PAM ont été appliquées a la cohorte pour validation,
versus 100 paires de données témoins étiquetées aléatoirement, soumises au méme processus d’entrainement et de test. Un graphique
d’intégration de voisin stochastique distribué en t (t-SNE) a été généré a partir des 49 régions génomiques utilisées dans les classifieurs,
colorées en fonction (f) du statut cas-témoin et (g) du délai entre le prélévement de I’échantillon et le diagnostic (par quartile). h) Schéma des
résultats de classification du modéle PAM final sur I’ensemble de validation retenu, en fonction du temps écoulé depuis le diagnostic (quartiles).
i) Diagramme des interactions documentées, fonctionnelles et physiques, entre des facteurs de transcription potentiellement perturbés dans
des ensembles de régions différentiellement méthylées (DMR) a la fois dans les tissus et le sang. © CIRC.
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Figure 3. Comprendre la régulation de la voie des récepteurs d’cestrogénes (ER : estrogen receptor) dans les cellules de cancer du sein et
découvrir les mécanismes potentiels qui sous-tendent les résistances au traitement anti-cestrogénique. a) Classification des cancers du sein
en différents sous-types moléculaires selon la présence de récepteurs ER, de récepteurs de progestérone (PR : progesterone receptor), et du
récepteur 2 du facteur de croissance épidermique humain (HER2 : human epidermal growth factor receptor 2) ; leur expression tend a déterminer
I'approche thérapeutique. La plupart des cancers du sein (70 %) sont positifs ER (ER+) et sont traités par thérapie anti-cestrogénique. Toutefois,
certaines patientes développent une résistance irréversible aux anti-cestrogénes. b) Protocole optimisé in vitro adapté a I’étude de la privation
d’cestrogéne suivie d’une re-stimulation cestrogénique sur la lignée cellulaire MCF-7 de cancer du sein. Les cellules MCF-7 cultivées dans des
conditions contrélées (CTR, sérum traité au charbon + cestradiol E2) ont été privées d’E2 pendant 4 et 14 jours (E2D) ou privées d’E2 pendant
4 jours, puis de nouveau stimulées avec E2 pendant 10 jours (ReSt, ligne pointillée bleue). c) « Heat map » des positions différentiellement
méthylées (DMP : differentially methylated position) entre les cellules MCF-7 CTR et privées d’E2 (E2D) présentant au moins 10 % de méthylation
différentielle (AB) détectée aprés analyse du méthylome a I’'aide d’'une matrice 850K qui mesure les taux de méthylation de ’ADN (DNAm) dans
plus de 850 000 CpGs. d) Analyse des modifications post-traductionnelle d’histones (PTM : post-transiational modification) par séquengage
ChIP de I'acétylation de H3K27 (H3K27ac), une modification associée aux régions amplificatrices. L'analyse montre une diminution générale de
I'acétylation dans les conditions E2D par rapport aux conditions CTR. e) Résultats de I’analyse transcriptomique (séquengage de ’ARN). En haut
a gauche : Distribution des valeurs —log, (P) des génes différentiellement exprimés (DEGs : differentially expressed genes) dans les conditions
E2D versus CTR en fonction du log, fold-change (FC ; rapport du niveau moyen d’expression). Les points colorés représentent les DEGs régulés
négativement et positivement avec une valeur absolue de log,(FC) > 1 (bleu et rouge) et un taux de fausse découverte (FDR : false discovery
rate) < 0,05 (pointillés horizontaux). Les DEGs avec [log,FC|< 1 sont en gris foncé. En haut a droite : analyse d’enrichissement des DEGs régulés
négativement et positivement (MSigDB, base de données H, test hypergéométrique). En bas : Expression différentielle significative de trois
facteurs de remodelage épigénétique — HDAC9, PADI4 et TET2 — en réponse a la privation d’E2. f) Réversibilité partielle de modifications
épigénomiques et transcriptomiques aprés privation d’E2 et re-stimulation. A gauche : Distribution des DMP hyperméthylées en réponse a la
privation d’E2 et a une re-stimulation dans les conditions CTR, E2D et ReSt a J14 (CTR vs E2D, n =950 ; FDR < 0,05, AB > 10 %). Diagramme : lignes
centrales, médiane (Q2) ; limites des cases, quartiles 25 % et 75 % (Q1 et Q3) ; boites du haut et du bas, minimum et maximum (QO0 et Q4). Pour
chaque comparaison par paire (ReSt-CTR et CTR-E2D), des lignes rouges relient les quartiles entre eux. Dans chaque fourchette interquartile,
la moyenne AR entre les groupes comparés est indiquée en rouge. Une croix rouge indique la moyenne de chaque groupe. Les astérisques
signalent les différences significatives des moyennes obtenues dans les conditions ReSt et E2D par rapport a CTR. Partie supérieure du centre :
chevauchement des régions H3K27ac différentielles entre les conditions CTR versus E2D et CTR versus ReSt, avec 207 pics communs. Partie
inférieure du centre : signal H3K27ac dans les lectures log,-normalisées des 207 pics. A droite : irréversibilité de I'expression du géne TNIK,
inducteur du facteur de transcription AP-1, et de MMP13, géne cible de I’AP-1, dans les conditions CTR (carrés verts), E2D (diamants oranges)
et ReSt (triangles bleus) a J14. Lanalyse de I’expression différentielle a été réalisée aprés séquengage de ’ARN en comparant les groupes CTR
versus ReSt parmi les DEGs déprivés en E2 avec FDR < 0,05 et |log,FC| > 1. D’aprés Sklias et coll. (2021). © 2021, Oxford University Press.
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progressive de modifications épigéné-
tiques associées au cancer, susceptibles
d'étre détectées dans le sang périphérique
bien avant la manifestation clinique de la
maladie. Ces modifications pourraient
constituer des marqueurs utiles pour la
stratification du risque et, a terme, pour
une prévention personnalisée du cancer.

MODIFICATIONS EPIGENETIQUES
INDUITES PAR LES (ESTROGENES COMME
MECANISME POTENTIEL SOUS-JACENT A

LA RESISTANCE ENDOCRINIENNE DANS LE
CANCER DU SEIN POSITIF ER

Les cestrogénes sont impliqués dans le
développement de la plupart des cancers
du sein. Le récepteur des cestrogénes
(ER pour estrogen receptor) alpha, prin-

Le principal objectif du Groupe Mécan-
ismes moléculaires et biomarqueurs
(MMB) vise a affiner les connaissances
sur les mécanismes moléculaires des
causes modifiables de cancer pour pouvoir
prendre des mesures de prévention adap-
tées. Il s'appuie sur des approches expé-
rimentales innovantes pour découvrir
des marqueurs moléculaires du cancer
(Melki et coll., 2020). Il pilote des études
d’épidémiologie moléculaire (Karabegovi¢
et coll., 2021 ; 'étude MODARC sur le role
de I'exposition alimentaire a I'acrylamide
dans la cancérogénése rénale ; I'étude
EVAMOVAIRE2) et participe aux activités
du CIRC pour l'évaluation des cancé-
rogénes (Samet et coll., 2020) et la classi-
fication des cancers (Cree et coll., 2021a).
Lors de I'exercice 2020-2021, le Groupe
MMB a réalisé I'analyse toxicogénomique
intégrative d’'un certain nombre de cancé-
rogénes candidats et étudié leur réle dans
la cancérogenése (Claeys et coll., 2020). I
a aussi collaboré avec le programme des
Monographies du CIRC aux évaluations
des dangers cancérogénes (Barupal et
coll., 2021).

cipal facteur nucléaire régulant la voie de
signalisation des cestrogénes, orchestre
un circuit moléculaire complexe dont on
connait mal les rouages. Le Groupe EGE
a combiné les outils épigénomiques et
bioinformatiques les plus récents avec
un nouveau protocole in vitro, adapté a
I'étude de la privation d’cestrogénes suivie
d’une nouvelle stimulation cestrogénique,
pour étudier a I'échelle du génome les
changements épigénomiques et tran-
scriptomiques associés aux modifications
des voies oestrogéniques. Les résultats
indiquent qu’une privation prolongée
d'cestrogénes suivie d’une stimulation
ocestrogénique provoquent des change-
ments épigénétiques en fonction du
temps, dans différentes régions géno-
miques, ainsi que des modifications de

I'expression génétique associée a des
voies biologiques spécifiques (Figure 3).
Il convient de noter que bon nombre des
modifications observées suite a la priva-
tion d'cestrogénes ont aussi été détectées
dans des cellules mammaires cancé-
reuses ayant développé une résistance
a la thérapie anti-cestrogénique (Sklias et
coll., 2021). Enfin, cette étude a révélé a
la fois une réversibilité et une persistance
sélectives des modifications épigéné-
tiques et transcriptionnelles, induites par
la privation d'cestrogénes suivie d'une
nouvelle stimulation cestrogénique, ce
qui suggere l'existence potentielle d'un
meécanisme sous-jacent au développe-
ment de la résistance endocrinienne au
traitement anti-cestrogénique (Figure 3)
(Sklias et coll., 2021).

GROUPE MECANISMES MOLECULAIRES
ET BIOMARQUEURS (M MB)

EVAMOVAIREZ : SIGNATURES MUTATION-
NELLES DE LEXPOSITION A LAMIANTE
DANS LES TUMEURS DE L'OVAIRE

Plusieurs études épidémiologiques sur
les variations géographiques d’incidence
du cancer de l'ovaire ont suggéré le
réle étiologique de facteurs environne-
mentaux et conduit les Monographies
du CIRC a classer en 2009 les fibres
d’amiante comme cancérogénes pour
I'ovaire. Le Groupe MMB a étudié le lien
entre I'exposition a 'amiante et les diffé-
rents sous-types histologiques de cancer
ovarien en intégrantles données épidémio-
logiques, les mesures d’exposition et le
séquencage pangénomique, pour déter-
miner les effets cancérogénes potentiels
de cette exposition. Sur un échantillon
de 254 patientes atteintes d’un cancer
de l'ovaire, 13,4 % avaient été exposées
professionnellement a 'amiante et 16,5 %
indirectement via un proche. La préva-
lence de I'exposition directe a I'amiante
semblait étre plus élevée que dans la
population générale.

SECTION MECANISMES DE LA CANCEROGENESE

Le Groupe MMB a réalisé le séquengage
pangénomique de paires de tumeurs/
tissus normaux de 25 cas pour lesquels
on connait le mode d’exposition, les
probabilités et les niveaux d’exposition.
Ce séquencage a permis de détecter
plusieurs signatures mutationnelles spéci-
fiques de I'exposition a 'amiante, toutes
de nature endogéne, en plus d’une signa-
ture spécifique du déficit en BRCA1/2
et de taux plus faibles de mutations de
TP53 observées chez les patientes
non exposées (Figure 4). Des modéles
cellulaires expérimentaux ont également
montré le potentiel de I'amiante chryso-
tile a induire une importante cytotoxicité
dose-dépendante et une mutagenése
pangénomique, indicatrice de dommages
oxydatifs a I'’'ADN (Figure 4). Létude
EVAMOVAIRE2 a apporté de nouvelles
informations sur I'exposition environne-
mentale et professionnelle a 'amiante en
tant que facteur de risque important pour
le cancer de l'ovaire.



Figure 4. Etudes des mécanismes de cancérogenése ovarienne associée a I'amiante chez 25 patientes atteintes d’un cancer épithélial de
I'ovaire, grace au séquencage pangénomique de ’ADN provenant d’échantillons de tumeurs fixés au formol et inclus en paraffine (FFPE
pour formalin-fixed, paraffin-embedded). a) Chez les patientes exposées (n = 17), les résultats montrent un enrichissement en signatures
mutationnelles, indiquant une prolifération cellulaire accrue (SBS1, SBS5), des empreintes de mutagenése dirigée par APOBEC (SBS2, SBS13),
de plus forts taux d’erreurs de réplication de I’ADN (ID1, ID2) et la signature ID16 spécifique a I'ovaire. b) Chez les patientes non exposées, les
résultats montrent un enrichissement en signature mutationnelle SBS3 et en mutations TP53 par rapport aux patientes exposées. c) Les effets
aigus et chroniques d’une exposition a I’'amiante chrysotile sur la mutagenése dans des cellules en culture se manifestent par un taux plus
élevé de signature mutationnelle SBS18 (fleches rouges) résultant de I'oxydation des désoxyguanosines (8-oxo-2'-désoxyguanosine, 8-oxo-
dG), concordant avec des lésions oxydatives de ’ADN provoquées par I’exposition. La partie supérieure de la Figure présente une signature de
fond SBS17, et le graphique en barres montre 'augmentation du rapport SBS18 versus SBS17 aprés traitement par I’'amiante chrysotile. © CIRC.
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ALTERATIONS GENOMIQUE INDUITES PAR
LES NITROSAMINES DU TABAC

D’aprés les études épidémiologiques, il
existe un lien entre la consommation de
tabac et le développement de nombreux
types de cancer, notamment du poumon,
de la cavité buccale, du pharynx, du
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larynx, de I'cesophage, du pancréas, de
la vessie et du foie. Bien que les nitrosa-
mines du tabac (TSNA pour tobacco-
specific nitrosamines), 4-méthylnitrosa-
mino-1-(3-pyridyl)-1-butanone (NNK) et
N'-nitrosonornicotine (NNN), aient été
reconnues cancérogénes pour 'lhomme
(Groupe 1 du CIRC), leurs réles dans la

cancérogenése humaine reste méconnu
du fait de la composition complexe de
la fumée de tabac et de l'absence de
marqueurs moléculaires d’exposition.
Elles contribuent peut-étre aux effets
mutagénes de la fumée de tabac, mais
on ne connait pas leurs signatures
mutationnelles.



Figure 5. a) Taux d’adduits ADN pyridoxobutyle dans la lignée cellulaire pulmonaire A549 exposée a 25 uM ou 50 pM de 4-[(acétoxyméthyl)
nitrosamino]-1-(3-pyridyl)-1-butanone (NNKOACc) et dans le tissu tumoral cesophagien de rats exposés a4 ppm ou 8 ppm de N'-nitrosonornicotine
(NNN) dans I’eau de boisson (n = 3). Les adduits analysés sont présentés a gauche. 'O6-POBdG n’a pas été mesuré dans les échantillons des
rats traités avec 4 ppm de NNN. LADN a été isolé et analysé par chromatographie liquide couplée a la spectrométrie de masse (LC-MS/MS).
b) Analyse de la signature mutationnelle dans les cellules et les tumeurs animales, montrant les 192 signatures mutationnelles, extraites par
factorisation matricielle non négative de la lignée de cellules pulmonaires A549 exposées au NNKOAc (partie supérieure) et des tumeurs
cesophagiennes induites par la NNN chez le rat. © CIRC.
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Le Groupe MMB a donc entrepris
d’identifier les signatures induites par
les TSNA dans une lignée de cellules
pulmonaires humaines, ainsi que dans
un essai biologique chez le rat. Lanalyse
des adduits a TADN a révélé d'importantes
altérations sur les résidus thymidine
(O2-POBdT) et guanine (7-POBG)
(Figure 5). Le séquencage génomique des

clones issus des cellules et des tumeurs
des rats exposés aux TSNA a donné des
signatures mutationnelles extrémement
similaires (Figure 5), indiquant des effets
convergents pour ces deux hitrosamines.
La présence caractéristique de mutations
T > N sur le brin non transcrit est cohé-
rent avec la présence d’altérations sur les
résidus thymidine via la formation d’adduit

02-POBdT. Ces signatures nouvelle-
ment identifiées constituent un précieux
marqueur moléculaire pour suivre lors des
études in silico les effets mutagenes de
'exposition aux TSNA dans des milliers
de génomes de cancer humain et pouvoir
enfin évaluer la contribution de ces
nitrosamines au spectre mutationnel des
cancers associés au tabac.
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La Section Infections (INF) rassemble le
Groupe Biologie des infections et cancer
(ICB) et le Groupe Epidémiologie des
infections et cancer (ICE). Les études
biologiques et épidémiologiques de ces
deux groupes visent a évaluer le réle des
agents infectieux dans le développement
de cancers chez 'homme.

Lors de [lexercice 2020-2021, le
Groupe ICB a concentré ses études
fonctionnelles sur la caractérisation
des propriétés biologiques des onco-
protéines de plusieurs virus capables
d’infecter 'lhomme, notamment les types
de virus du papillome humain (VPH)
cutanés du genre beta (Gupta et coll.,
2020a ; Minoni et coll., 2020 ; Romero-
Medina et coll., 2020 ; Magnotti et coll.,
2021). Concernant les études épidémi-
ologiques, le Groupe ICB a développé
un test diagnostic trés sensible pour un
grand nombre d’agents infectieux afin
i) d’évaluer le réle des infections dans la
cancérogenése humaine, et ii) d’identifier
de nouveaux algorithmes pour le diag-
nostic précoce des cancers d’origine

PREVENTION DU CANCER GASTRIQUE EN REPUBLIQUE DE COREE : ETUDE HELPER

Helicobacter pylori est la premiére
cause de cancer d'origine infec-
tieuse dans le monde. En 2013, le
CIRC et le National Cancer Center
de la République de Corée ont lancé
I'étude HELPER, un essai contrdlé,
randomisé, en double aveugle, multi-
centrique, pour étudier l'impact de
I'éradication de H. pylori sur I'incidence
du cancer gastrique en République de
Corée. Cette étude a recruté pres de
12 000 participants d’age moyen dans
la population générale, dont 5269
positifs pour H. pylori, qui ont ensuite
été répartis aléatoirement pour rece-
voir un traitement d’éradication de
H. pylori (quadruple thérapie conte-

infectieuse chez '’homme (Amorrortu et
coll., 2020, 2021 ; Galati et coll., 2020a,
2021 ; Tagliabue et coll., 2020 ; Rollison
et coll,, 2021 ; Simoens et coll., 2021).

La stratégie générale du Groupe
ICE consiste a améliorer la base des
données épidémiologiques relatives a la
prévention des cancers imputables aux
infections. Cette stratégie s’appuie sur
I'obtention a la fois de données de grande
qualité et déchantillons biologiques
provenant de populations bien caracté-
risées au plan épidémiologique. Méme
si sa stratégie est a I'’échelle mondiale,
le Groupe ICE concentre tout naturel-
lement ses travaux sur les pays a
revenu faible et intermédiaire (PRFI)
qui supportent la plus grande part du
poids des cancers d'origine infectieuse,
notamment en Asie et en Afrique. A ce
jour, il existe 11 agents infectieux classés
cancérogenes par les Monographies du
CIRC, tous situés a différents stades du
parcours conduisant de leur découverte
aux interventions en santé publique. Par
conséquent, les activités du Groupe ICE

englobent toute une gamme de modéles
d’étude adaptés a des agents infectieux
spécifigues via un large éventail de
recherches épidémiologiques qui vont
de l'étude de l'étiologie ou de I'histoire
naturelle de linfection, en passant par
I'évaluation du fardeau qu’elle représente
dans le monde, jusqua l'étude et la
modélisation de I'impact des interven-
tions et/ou des politiques de prévention
et de lutte contre l'infection.

Les Groupes ICB et ICE participent aussi
a plusieurs études collaboratives pour
évaluer l'impact de la vaccination contre
le VPH dans les PRFI et définir le role de
l'infection par des VPH muqueux a haut
risque (HR) dans I'étiologie des cancers
de la téte et du cou.

Depuis le 1¢" janvier 2021, suite au lance-
ment de la Stratégie a moyen terme
2021-2025 du CIRC et a la mise en
place de la nouvelle structure organisa-
tionnelle, la Section INF fait désormais
partie de la Branche Détection précoce,
prévention et infections.

Atelier des chercheurs de I’étude HELPER, Séoul, République de Corée. © CIRC.

nant du bismuth) ou un placebo. Le suivi est assuré tous les deux ans par endoscopie dans le cadre du Programme national
de dépistage du cancer de la République de Corée. Une analyse intermédiaire est prévue en 2026.

Cet essai vise a déterminer dans quelle mesure I'’éradication de H. pylori réduit le risque de cancer gastrique dans la popula-
tion générale, tout en apportant d'importantes informations pour une allocation optimale des ressources destinées a la lutte
contre le cancer gastrique dans le pays. A I'échelle mondiale, cette étude aura des répercussions majeures sur la santé
publique car elle donne des pistes pour la prévention du cancer gastrique dans les populations ou I'incidence est élevée, en

particulier dans les pays asiatiques.
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GROUPE BIOLOGIE DES INFECTIONS ET CANCER (ICB)

ROLE DES TYPES DE VPH BETA DANS
LE DEVELOPPEMENT DU CARCINOME
EPIDERMOIDE CUTANE

A ce jour, de nombreux types de VPH ont
été isolés et parfaitement caractérisés.
lls sont regroupés en espéces, puis
en genres, dans larbre phylogénique
des VPH établi d’'aprés la séquence du
génome viral. Un sous-groupe du genre
alpha, appelé VPH muqueux HR, infecte
I'épithélium du tractus ano-génital et des
voies respiratoires supérieures. Ces
types de VPH ont été associés a un large
éventail de cancers humains, en particu-
lier ceux du col utérin et de I'oropharynx.
Il existe également des VPH du genre
beta, a tropisme cutané, qui seraient eux
aussi impliqués dans la cancérogenése,
mais via des mécanismes différents.
Les résultats des études du Groupe
ICB et d'autres groupes, obtenus dans
des modéles expérimentaux in vitro et
in vivo, ont montré les propriétés trans-
formantes des oncoprotéines E6 et
E7 de plusieurs types de VPH cutanés

beta. Une récente étude du Groupe ICB
a permis de caractériser un nouveau
mécanisme viral d’inactivation de p53.
Les oncoprotéines E6 et E7 du VPH beta
38 induisent I'accumulation d’'une forme
phosphorylée de la protéine sauvage
p53 dans les kératinocytes humains,
favorisant leur prolifération. Linactivation
de p53 par différents moyens réduit
fortement la prolifération des kératino-
cytes humains induite par VPH38 E6 et
E7. Le VPH38 active en effet la protéine
kinase dépendante de I'ARN double
brin PKR qui phosphoryle la p53 sur
S392. Cette phosphorylation entraine la
formation d’un complexe p53—DNMT1
qui inhibe [I'expression de [lintégrine
alpha 1 (ITGA1), régulateur négatif de
la voie de signalisation du récepteur
du facteur de croissance épidermique
(EGFR) (Romero-Medina et coll., 2020)
(Figure 1). Ces résultats montrent qu'l
existe une forme sauvage particuliere
de p53 qui présente des propriétés pro-
prolifération en accord avec un modéle
dans lequel les protéines E6 et E7 des

VPH beta et le rayonnement ultraviolet
(UV) coopérent étroitement pour favoriser
la cancérogenése cutanée (Figure 2).
Une étude récente du Groupe ICB a ainsi
montré que les UV favorisent I'infection
cutanée par les VPH beta, trés probable-
ment du fait de leur activité inhibitrice sur
le systéme immunitaire. De leur c6té, les
types de VPH beta facilitent I'induction
par les UV de mutations dans '’ADN en
affectant d'importantes voies cellulaires.
Toutefois, aprés I'accumulation de muta-
tions dans le génome et le développe-
ment de lésions cutanées, I'expression
des génes E6 et E7 du VPH38 n’est pas
nécessaire au maintien du phénotype
malin des cellules cancéreuses (Lambert
et coll., 2020a).

Une étude prospective est venue
conforter ce modéle en montrant que la
détection de VPH beta en amont était
un bon prédicteur du développement
d’'un carcinome épidermoide de la peau
(Rollison et coll., 2021).

Figure 1. VPH38 altére I'activité de la forme sauvage de p53 pour favoriser la prolifération cellulaire via la régulation négative de I’expression

de I'intégrine alpha 1 (ITGA1). EGFR : récepteur du facteur de croissance épidermique. © CIRC.
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Figure 2. Modéle de coopération entre
certains types de virus du papillome humain
beta (VPH) et le rayonnement ultraviolet
(UV) dans le développement du carcinome
épidermoide cutané (cSCC cutaneous
squamous cell carcinoma). Dans les
conditions physiologiques, le rayonnement
UV induit des mutations dans I’ADN des
kératinocytes et une immunosuppression.
Les altérations provoquées par les UV
entrainent i) un arrét du cycle cellulaire et la
réparation des mutations ou ii) 'apoptose si
les dommages a I’ADN sont irréparables. Les
protéines précoces de VPH beta, E6 et E7,
peuventaltérerlaréponse cellulaire au stress
induit par les UV et permettre aux cellules
dont ’ADN est endommagé de poursuivre
leur cycle cellulaire avec un risque élevé
d’évoluer en cellules cancéreuses. Une
fois les mutations accumulées dans des
génes conducteurs (par exemple, génes
suppresseurs de tumeurs ou oncogénes),
I’expression des génes viraux n’est plus
nécessaire. D’aprés Lambert et coll. (2020a).
Copyright © 2020, les auteurs, sous licence
exclusive de Springer Nature Limited.
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GROUPE EPIDEMIOLOGIE DES INFECTIONS ET CANCER (ICE)

POIDS DES CANCERS D'ORIGINE
INFECTIEUSE DANS LE MONDE

Sachant qu’il est possible de prévenir et
de traiter les infections, les estimations
relatives a la charge que représentent
les cancers d'origine infectieuse constit-
uent d’'importants indicateurs de santé
publique. Le Groupe ICE a mis a jour
ces estimations aux niveaux national,
régional et mondial, a l'aide des outils
d’évaluation de [I'exposition les plus
appropriés et des dernieres données
mondiales d’incidence de cancer pour
11 agents infectieux, classés cancé-
rogénes (virus, bactéries et parasites)
(de Martel et coll., 2020) (Figure 3). Il a
ainsi estimé a 2,2 millions le nombre de
nouveaux cas de cancer d'origine infec-
tieuse, diagnostiqués en 2018 dans le
monde, avec un taux d’incidence stand-
ardisé sur I'age (TISA) de 25,0 cas pour
100 000 personnes-années. Les princi-
paux agents en cause étaient : H. pylori
(810 000 cas ; TISA : 8,7), les VPH
(690 000 cas ; TISA : 8,0), le virus de
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I'hépatite B (360 000 cas ; TISA : 4,1)
et le virus de I'hépatite C (160 000 cas ;
TISA : 1,7). Les TISA imputables aux
infections étaient plus élevés en Asie
orientale (37,9) et en Afrique subsahari-
enne (33,1), et plus faibles en Europe du
Nord (13,6) et en Asie occidentale (13,8)
(de Martel et coll., 2020) (Figure 3). La
Chine comptait un tiers des cas de
cancer dorigine infectieuse dans le
monde, en raison de TISA élevés pour
les infections par H. pylori (15,6) et par le
virus de I'hépatite B (11,7). Une relation a
également été constatée entre le niveau
de revenu et lincidence des cancers
d’origine infectieuse, la plus forte étant
observée pour les cancers imputables
aux VPH avec un TISA qui passe de 6,9
dans les pays a revenu élevé a 16,1 dans
les pays a revenu faible. Les études de
suivi se sont concentrées sur la charge
représentée par le cancer du col utérin
imputable au VIH dans le monde (Stelzle
et coll., 2021) et au VPH en Chine (Duan
et coll., 2020). Ces résultats sont impor-
tants pour sensibiliser a la lutte contre

les infections par des virus oncogénes,
d’autant plus qu’aujourd’hui la préven-
tion du cancer dans le monde s’inscrit
dans le contexte des maladies non
transmissibles.

EPIDEMIOLOGIE ET PREVENTION DU
CANCER DE LANUS

Il est essentiel de connaitre I'histoire
naturelle du carcinome épidermoide
de l'anus (CEA) associé au VPH, ainsi
que le fardeau qu'il représente, pour
sensibiliser et renseigner les initiatives
de prévention. Chaque année, dans le
monde, on estime a 29 000 le nombre de
cas de CEA diagnostiqués, principale-
ment chez les femmes (de Martel et coll.,
2020). Le Groupe ICE a développé une
échelle du risque de CEA a partir d'une
méta-analyse de l'incidence, afin d’aider
les programmes de prévention du cancer
anal a prioriserles groupes arisque élevé,
notamment les personnes porteuses du
VIH, les hommes ayant des rapports
sexuels avec des hommes, les femmes



Figure 3. Poids des cancers d’origine infectieuse dans le monde en 2018 : 2,2 millions de nouveaux cas (13 % de tous les cancers). HBV : virus
de I’hépatite B ; HCV : virus de I’hépatite C ; HPV : virus du papillome humain. D’aprés Martel et coll. (2020). © 2019 Centre international de

recherche sur le cancer ; licence Elsevier.
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Figure 4. Echelle du risque de cancer anal, donnant des estimations pour les personnes porteuses du VIH, les hommes ayant des rapports

sexuels avec des hommes (MSM), les femmes chez lesquelles on a diagnostiqué un cancer ou des lésions gynécologiques précancéreuses

associés au VPH, et les receveurs de greffes d’organes (SOTR) a différentes périodes depuis la transplantation (yrs : années ; yst : années
depuis la transplantation). D’aprés Clifford et coll. (2021). © 2020 Centre international de recherche sur le cancer (CIRC/OMS) ; licence par
John Wiley & Sons Ltd au nom de I’Union internationale contre le cancer.
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chez lesquelles on a diagnostiqué un
cancer ou des lésions gynécologiques
précancéreuses associés au VPH, et les
receveurs de greffes d’organes (Clifford
et coll., 2021) (Figure 4). Une nouvelle
analyse collaborative des données indi-

Figure 5. Prévalence du VPH en fonction du type de VPH et de la tranche d’age lors des
HPVS,
HPV11, HPV16 et HPV18 ; 42 types non ciblés par le vaccin, détectés par GP5+/6+, excluant
les 4 types ciblés par le vaccin. Les barres d’erreur représentent les intervalles de confiance
a 95 %. D’aprés Baussano et coll. (2020a). Copyright © 2020 American College of Physicians.
Tous droits réservés. Reproduit avec I’autorisation de ’American College of Physicians, Inc.

enquétes initiales et répétées, conduites au Bhoutan. Types ciblés par le vaccin :
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viduelles de 64 études regroupant prés
de 30 000 participants de sexe masculin,
a livré une description détaillée de
I'épidémiologie en fonction de I'age de
I'infection anale par le VPH et des Iésions
précancéreuses de haut grade selon les
principaux déterminants établis du risque
de CEA chez les hommes, a savoir statut
VIH et sexualité (Wei et coll., 2021a).
Une autre méta-analyse s’est attachée
a décrire linfection anale a VPH, les
Iésions et le cancer de I'anus chez des
receveurs de greffes d’organes (Albu-
querque et coll., 2020). Des études clin-
iques continuent également de livrer des
informations sur I'histoire naturelle de la
maladie dans ces groupes a haut risque,
notamment sur i) les taux de prévalence
de VPH anal chez les femmes séroposi-
tives en Chine, ii) I'utilité de la recherche
d’anticorps dirigés contre E6 du VPH16
pour stratifier les personnes séroposi-
tives présentant un risque élevé de
cancer anal au sein de I'Etude de cohorte
suisse sur le VIH (Combes et coll,
2020) et iii) l'incidence et I'élimination
des VPH beta 16 et 18 dans I'étude
APACHES conduite en France, portant
sur 500 hommes séropositifs ayant des
rapports sexuels avec des hommes
(Alberts et coll., 2020a).

IMPACT DE LA VACCINATION CONTRE LES
VPH pDANS LES PRFI : MODELISATION
DES DECISIONS EN MATIERE DE SANTE

PUBLIQUE

Les vaccins prophylactiques contre les
types de VPH HR ont démontré leur
innocuité et une efficacité élevée. Toute-
fois, si dans les pays a revenu élevé, les
programmes de vaccination anti-VPH se
sont avérés rentables, leur introduction
dans les PRFI reste difficile et nécessite
I'’engagement a long terme des autorités
locales de santé publique. Pour soutenir
cette vaccination, le Groupe ICE méne
des études sur le terrain visant a évaluer
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son impact local et développe des algo-
rithmes prédictifs permettant de prévoir, a
I'’échelle mondiale, la réduction attendue
de l'incidence du cancer du col de I'utérus
grace a la vaccination. Au Rwanda et au
Bhoutan, des enquétes sur la prévalence
du virus dans l'urine, conduites dans des
écoles (Baussano et coll., 2021), et des
études en population générale basées
sur la cytologie (Baussano et coll.,
2020a) ont ainsi démontré I'efficacité de
la vaccination contre le VPH (Figure 5).
Au Rwanda, le Groupe ICE a évalué
en parallele la couverture vaccinale a
I'échelle nationale (Sayinzoga et coll.,
2020). 1l a également réalisé une esti-
mation des taux d’incidence de cancer
du col de l'utérus attendus et évitables
chez les femmes nées entre 2005 et
2014 dans 185 pays, afin d’encourager
l'introduction de la vaccination contre
le VPH a I'échelle mondiale (Bonjour

et coll,, 2021 ; Pifieros et coll., 2021b)
(Tableau 1). Par ailleurs, le Groupe ICE
a mis au point une méthode permet-
tant d’estimer l'incidence du cancer du
col de l'utérus a partir des données de
prévalence du VPH dans la population,
pour évaluer le poids que représente
la maladie au plan local quand on ne
dispose pas de données des regis-
tres du cancer. Enfin, en collaboration
avec des collegues d’autres instituts de
premier plan dans le monde, le Groupe
ICE a évalué les stratégies optimales de
vaccination contre le VPH pour prévenir
le cancer du col utérin dans les milieux
aux ressources limitées (Drolet et coll.,
2021). Toutes ces études s'inscrivent
pleinement dans linitiative mondiale
de 'OMS visant a éliminer le cancer du
col de l'utérus en tant que probléeme de
santé publique.



Tableau 1. Nombre de femmes a risque et nombre de cas de cancer du col de I'utérus attendus et évitables chez les femmes nées entre 2005
et 2014, selon le continent, la catégorie de la charge représentée par la maladie et I'indice de développement humain 2018

Nombre de Cas attendus en I’'absence de vaccination Cas évitables grace a la vaccination
;e:srgﬁz Nombre (95 % IC) Pourcentage Nombre (IC 95 %) Pourcentage
du total des cas du total des cas
dans chaque dans chaque
catégorie catégorie
Continent
Afrique 165 606 523 5648 149 (5 428 370-6 021 112) 48,7 4 162 782 (4 000 5694 437 821) 73,7
Asie 344 978 554 4486 109 (4 372 716—4 643 003) 38,7 3480802 (3 380 678—3 608 856) 77,6
Europe 38508 937 416 241 (410 384-423 343) 3,6 332 124 (327 352-337 944) 79,8
Ameérique latine 52 222 051 863 532 (835 639-919 393) 74 605 918 (586 145—644 957) 70,2
Amérique du Nord 22124 133 140 961 (137 550-144 461) 1,2 111 009 (107 869-114 330) 78,8
Océanie 3061127 42 855 (39 073-47 384) 0,4 35485 (32 318-39 271) 82,8
Charge du cancer du col utérin?
Tres élevée 292 719 493 5949 749 (5 745 857—6 186 696) 51,3 4 568 726 (4 405 526—4 755 927) 76,8
Elevée 136 428 165 2808 840 (2 671 891-3 045 844) 24,2 2062 358 (1961 833-2 236 491) 73,4
Moyenne 77 561473 1697 817 (1 597 925—1 890 372) 14,6 1231586 (1 158 349—-1 372 443) 72,5
Faible 106 942 955 1027 948 (992 516-1 118 556) 8,9 778 124 (752 326—844 285) 75,7
Tres faible 12 849 239 113 492 (109 602—120 963) 1,0 87 326 (84 36093 058) 76,9
Indice de développement humain®
Faible—moyen 352 464 260 8025 880 (7 794 459-8 447 380) 69,2 6 117 421 (5 939 136-6 430 904) 76,2
Elevé 186 108 791 2775193 (2 720 782-2 837 271) 23,9 1994 697 (1 954 640-2 039 514) 71,9
Tres élevé 87 928 274 796 774 (786 593—-810 166) 6,9 616 002 (607 835—626 440) 77,3
Total 626 501 325 11 597 847 (11 366 107-12 027 739) 100,0 8728 120 (8 549 700-9 049 217) 75,3

IC, intervalle de confiance (plage d’incertitude).
a Les pays ont été triés individuellement en fonction du nombre attendu de cas de cancer du col de I'utérus, puis regroupés dans les catégories suivantes : charge trés élevée
(8 pays comptent 50 % du total des cas dans le monde), charge élevée (17 pays comptent les 25 % suivants), charge moyenne (25 pays comptent les 15 % suivants), charge

faible (68 pays comptent les 9 % suivants), et charge trés faible (67 pays comptent le 1 % restant).
b Faible—moyen : < 0,70 ; élevé : 0,70-0,79 ; trés élevé : 2 0,80.
Source : D’aprés Bonjour et coll. (2021). © 2021 Organisation mondiale de la Santé ; licence Elsevier.
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Les recherches de la Section Environne-
ment et rayonnements (ENV) portent
principalement sur les cancers liés a
I'environnement, au milieu professionnel,
aux rayonnements et au mode de vie, sur
I'étiologie de la maladie et son pronostic
dans les pays a revenu faible et intermé-
diaire (PRFI), ainsi que sur la mise en
ceuvre des résultats de la recherche en
matiére de prévention. Suite au lance-
ment de la Stratégie a Moyen terme
2021-2025 du CIRC et a la mise en
place de la nouvelle structure organisa-
tionnelle au 1°" janvier 2021, la Section
ENV a été rebaptisée Branche Epidémi-
ologie de I'environnement et du mode de

vie, pour mieux rendre compte du large
éventail de ses activités.

La Section ENV concentre ses efforts sur
quatre principaux volets de recherche :
i) études dans les milieux ou les popu-
lation sont exposées a des taux élevés
de substances présumées ou recon-
nues cancérogenes, présentes dans
'environnement, sur le lieu de travail ou
associées aux modes de vie, justifiant
les recherches ; ii) études sur les types
de cancer les plus fréquents et sur des
expositions  spécifiques, environne-
mentales, professionnelles ou liées au
mode de vie, dans des contextes peu

étudiés ; iii) études visant a évaluer le
role plus large de facteurs, tant sociaux
que biologiques, sur I'évolution de la
maladie et son pronostic ; et iv) avec les
collaborateurs respectifs, concrétiser
’ensemble des nouvelles connaissances
acquises sur les facteurs de risque —
liés au mode de vie, a I'environnement,
au travail et aux rayonnements — ainsi
que sur le dépistage et la vaccina-
tion, en recommandations au niveau
individuel et au niveau de la popula-
tion. Pour atteindre ses objectifs, la
Section ENV méne soit des études
épidémiologiques internationales colla-
boratives, en coordonnant notamment
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des consortiums internationaux, soit
des études épidémiologiques analy-
tiques ciblées et multi-pays. En donnant
la priorité a des projets de recherche
spécifiques, elle veille a ce que le Centre
remplisse sa mission essentielle. Elle
facilite ainsiles collaborations internation-
ales et permet de surmonter les obsta-
cles politiques. Elle lance de nouvelles
études au travers desquelles elle soutient
les collaborateurs locaux en leur offrant
I'expertise unique du CIRC, tant au sein
de la Section ENV qu'au-dela. Enfin, elle
s’appuie sur I'expertise globale, le réseau
international et la fonction particuliére
que confére au CIRC son statut d'agence

spécialisée de I'Organisation mondiale
de la Santé (OMS).

En mettant I'accent sur les facteurs de
risque environnementaux (notamment
les expositions professionnelles et les
rayonnements) et comportementaux, la
Section ENV comble une lacune majeure
de la recherche pour mieux cerner
ces facteurs et comprendre la part de
cancers qui leur est imputable. En droite
ligne avec la mission internationale
du Centre, elle a orienté ses travaux
plus particuliérement sur les PRFI, une
approche justifiée en raison des niveaux
de pollution environnementale souvent

MANUS SORDIDAE, MENS PURA (LES MAINS SALES, MAIS LESPRIT PROPRE)

Au cceur des activités de recherche
de la Section ENV, des études sur le
terrain sont menées dans des régions
du monde peu étudiées, en particu-
lier dans les pays a revenu faible
pour lesquels on manque de données
disponibles, mais qui présentent des
expositions particuliéres non étudiées
(dont beaucoup ne sont méme pas
encore identifiées), des expositions
combinées, des niveaux d’exposition
professionnelle et environnementale
plus élevés, ainsi qu’'une moindre
protection des travailleurs, des popula-
tions et de I'environnement par rapport
aux pays a revenu élevé. Pour initier
des études de haute qualité dans ces
contextes, les scientifigues locaux
et internationaux doivent collaborer
dans un esprit de respect mutuel,
de curiosité scientifique partagée
et d'ouverture. Il faut aussi que ces
études examinent des questions,
des expositions et des conditions
d’exposition présentant un intérét au
plan local. De telles études exigent
non seulement une compréhension

plus élevés et de mesures de protection
moins développées dans ces pays. La
Section ENV a également pour objectif
d’identifier et d'étudier des modes de
vie et des expositions propres aux PRFI
et a dautres contextes, susceptibles
d’influer sur la cancérogenese et n‘ayant
pas encore fait I'objet de recherches.
Elle participe aussi activement a un
autre volet de la mission du CIRC visant
au renforcement des capacités et a la
création de plateformes d’étude. Enfin,
la Section ENV joue un rdle clé dans
I'application des résultats de la recherche
a la prévention du cancer, en informant
par exemple les autorités internationales

Scéne de travail sur le terrain de I’étude ESCCAPE, illustrant la difficulté a estimer le
pourcentage d’éthanol dans les produits de distillation locale. Il s’agit ici d’une distillerie
artisanale de kachasu (a partir de mais) installée au Malawi. La teneur en éthanol de cette

boisson alcoolisée, illégale, varie en fonction du mode de distillation, de ceux qui la

pratiquent et de la force du breuvage : kachasu normal et kachasu mutu (fort). Bien que

la premiére étude indiquant un réle du kachasu dans l'incidence du cancer de I’cesophage

ait été publiée en 1969, ce n’est qu’aujourd’hui que commencent a apparaitre des éléments
probants de sa contribution au fardeau représenté par ce cancer en Afrique de ’Est. © CIRC.

..———'.-—

i

réciproque de I'expertise de chaque groupe et de la fagon dont elle contribue au succés commun du projet, mais aussi une
connaissance des modalités de mise en pratique des méthodes épidémiologiques théoriques, et pour les chercheurs inter-
nationaux, I'évaluation du contexte local (culture et environnement). La mise en place des protocoles d’étude, notamment
pour la collecte de données et I'interprétation des résultats, est truffée d'embiches. Cependant, plus de 50 ans d’expérience
ont montré au CIRC qu'’il était possible de minimiser ces obstacles a la faveur de visites mutuelles réguliéres et de recherches
conjointes qu’aucune plateforme virtuelle au monde ne peut remplacer. En mettant I'accent sur les études pratiques, la
Section ENV suit la devise de Geoffrey Rose : manus sordidae, mens pura (« les mains sales, mais I'esprit propre » ;
https://www.bmj.com/content/bmj/2/6143/1006.full.pdf). 1l convient toutefois de noter que la pandémie persistante de
COVID-19 a considérablement affecté le déroulement de ces activités. La Section ENV s’engage a faire tous les efforts
possibles pour permettre une recherche sur le terrain qui soit instructive et scientifiquement rigoureuse.
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et nationales concernées sur la protec-
tion des travailleurs, notamment contre
les rayonnements. Plus directement, la
Section ENV coordonne les recherches
en matiére de prévention du cancer dans
le cadre de rlinitiative du Code mondial
contre le cancer qui donne des recom-
mandations sur la prévention primaire et
secondaire du cancer au plan régional.
Elle préside également la plateforme
Prévention du cancer en Europe, nouvel-
lement créée, qui a joué un rdle impor-
tant dans I'élaboration du plan européen
pour vaincre le cancer.

Figure 1. Survie globale a trois ans (%) des
patientes atteintes d’un cancer du sein en
Afrique subsaharienne. Survie observée
(bleu) et survie prévue si les améliorations
suivantes avaient été apportées, par site et
par race : stade moins avancé au diagnostic
(vert), accés au traitement de sorte que
toutes les femmes puissent avoir accés a
la chirurgie et a une thérapie systémique
(rouge), réduction des déficits de survie
liées aux inégalités sociales (orange)
et suppression des déficits de survie
imputables a la mortalité élevée chez les
femmes séropositives (gris foncé), au jeune
age (< 30 ans) (violet), et a 'absence de sous-
types tumoraux positifs pour les récepteurs
d’eestrogénes (ER) ou de progestérone (PR)
et négatifs pour le récepteur 2 du facteur
de croissance épidermique humain (HER2)
(bleu clair). D’aprés McCormack et coll.

(2020), Copyright Elsevier (2020).
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Etrupe ABC-DO

Initiée par la Section ENV, I'étude sur le
cancer du sein en Afrique — Disparités
des résultats (ABC-DO pour African
Breast Cancer — Disparities in Outcomes)
s'intéresse aux déterminants multidimen-
sionnels d’une cause majeure de déces
chez les femmes en Afrique subsaha-
rienne : le faible taux de survie au cancer
du sein. Dans la mesure ou ce type de
cancer, fréquent chez les femmes, a un
trés bon pronostic dans les milieux a
revenu élevé, les programmes de lutte
contre le cancer dans tous les PRFI
doivent avoir pour priorité d’améliorer
la survie a ce cancer. Afin d'étudier les
principales barriéres a cet objectif, la
Section ENV a constitué une cohorte
rassemblant 2200 femmes nouvelle-
ment diagnostiquées avec un cancer
du sein dans cing pays dAfrique

subsaharienne entre 2014 et 2017
(https://abc-do.iarc.who.int). Le recueil

de données en temps réel sur 'ensemble
du parcours de la maladie grace a la
technologie de santé mobile (mHealth)
et les protocoles de suivi adoptés pour
cette étude ont permis de minimiser les
perdues de vue (Foerster et coll., 2020a).
Les derniers résultats indiquaient un taux
de survie au cancer du sein terriblement
bas chez les femmes noires africaines
(Figure 1). Trois ans aprés le diagnostic,
ce taux atteignait 90 % chez les femmes
blanches de Namibie, 58 % chez les
femmes noires de Namibie et d’Afrique
du Sud, 46 % en Ouganda et en Zambie,
et 36 % au Nigéria (McCormack et coll.,
2020). Les principales raisons des faibles
taux de survie tiennent au diagnostic de
cancer a un stade avancé et au manque
d’accés a la chirurgie et a un traitement
systémique,  particulierement  dans
les groupes socioéconomiques moins
favorisés. En revanche, les pourcent-
ages relativement élevés de cancer du
sein d'apparition précoce (femme de
moins de 30 ans au moment du dia-
gnostic), de femmes séropositives et
de sous-types tumoraux plus agressifs
contribuaient peu au faible taux de survie
général (McCormack et coll., 2020).

Concernant les facteurs responsables
du diagnostic a un stade avancé, I'étude
a identifié des délais importants entre la
consultation auprés d’'un prestataire de
soins de premier recours et le diagnostic
lui-méme (Foerster et coll., 2021), ainsi

qu’'une composante géospatiale pour
les femmes habitant loin des centres
médicaux (Togawa et coll., 2021a). Cette
étude a également révélé, pour la pre-
miére fois, I'ampleur de I'impact intergé-
nérationnel du faible taux de survie au
cancer du sein, en quantifiant le nombre
d'orphelins maternels associés a chaque
déceés (Galukande et coll., 2021). Le suivi
de la cohorte ABC-DO continue et des
recherches en cours évaluent l'impact
des comorbidités (hypertension, VIH
et obésité) sur la survie (Ayeni et coll.,
2021). Les connaissances multidimen-
sionnelles, détaillées, acquises grace a
I'étude ABC-DO, montrent les répercus-
sions des taux de mortalité élevés asso-
ciés au cancer du sein et contribuent a
identifier les pistes les plus efficaces
pour améliorer la survie des patientes,
dans le cadre du lancement en 2021 de
la nouvelle initiative mondiale de 'OMS
relative a la lutte contre le cancer du sein.

CODES CONTRE LE CANCER

Le Code européen contre le cancer
a été lancé en 1986 et sa quatrieme
édition, actuellement en vigueur, a été
préparée sous la direction du CIRC. La
méthodologie employée pour élaborer
ces recommandations permettant de
prévenir le cancer, a été affinée et élargie
afin d’inclure des informations relatives
aux interventions de prévention réus-
sies, conformément a la feuille de route
établie dans le cadre de I'’Action conjointe
iPAAC (Partenariat pour I'innovation des
actions de lutte contre le cancer) au sein
de I'Union européenne. La préparation
de la cinquiéme édition dans le cadre du
Plan européen de lutte contre le cancer
s’appuie sur cette feuille de route (Espina
et coll., 2021). Des enquétes ont montré
qu’il y avait trop peu d’européens bien
informés sur la maniére de réduire leur
risque de cancer, d’ou la nécessité d’'une
meilleure diffusion des recommanda-
tions de prévention a travers I'Europe
(Ritchie et coll., 2021). La Section ENV
a également participé au renforcement
de la prévention primaire, secondaire
et tertiaire du cancer, via sa présidence
du réseau européen de prévention du
cancer (Cancer Prevention Europe)
nouvellement créé, ainsi qua travers
son réle dans I'élaboration de la Mission
« Cancer » de I'Union européenne et du
Plan européen de lutte contre le cancer
(Berns et coll., 2020).
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Le CIRC a demandé a ce que le modéle
du Code européen contre le cancer soit
étendu a d’autres régions du globe afin
de réaliser un Code mondial contre le
cancer. En 2021, il a ainsi initié la prépa-
ration du premier Code contre le cancer
en Amérique latine et dans les Caraibes,
en collaboration avec ['Organisation
panaméricaine de la Santé (OPS) et
plusieurs partenaires régionaux. Dans
cette région, des études se sont égale-
ment intéressées a [I'utilisation des
derniéres technologies (mHealth) pour
diffuser des messages de prévention
du cancer sur les téléphones portables.
Limportance des actions de prévention
et les obstacles qui les entravent ont fait
I'objet d’'une recension, coordonnée par
des rédacteurs invités de la Section ENV
et publiée dans un numéro spécial de
la revue Molecular Oncology (Schiz et
Espina, 2021).

RESULTATS RECENTS

La question de savoir si, et dans quelle
mesure, I'utilisation croissante des pesti-
cides contribue au poids du cancer
dans le monde reste une préoccupation
majeure en matiére de santé environne-
mentale. Pour y répondre, la Section
ENV participe a plusieurs projets de
recherche visant a étudier le risque de
cancer associé a l'utilisation de pesti-
cides. Les résultats d'une étude menée
dans le cadre du consortium AGRICOH
(https://agricoh.iarc.fr/) sur des cohortes
d’'agriculteurs et de travailleurs agri-
coles de huit pays, ont montré des taux
d’'incidence de cancer plus faibles chez
ces groupes professionnels par rapport
a la population générale, en particulier
pour les types de cancer associés a de
mauvaises habitudes de vie, comme
le tabagisme ou [linactivité physique
(Togawa et coll., 2021b). Des taux
d’incidence plus élevés ont été détectés
uniquement pour le mélanome cutané et
le myélome multiple chez les femmes,
et pour le cancer de la prostate. Ces
résultats confirment la difficulté qu'il y a
a étudier un facteur tel que I'exposition
aux pesticides dans une population par
ailleurs relativement saine. D’autres
études n'ont pas vraiment démontré
qu’'une exposition parentale aux pesti-
cides augmente le risque ultérieur de
cancer du testicule dans la descend-
ance masculine, exception faite peut-
étre pour les fongicides (Danjou et coll.,
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Figure 2. Le tatouage est une pratique
courante, mais le public est peu sensibilisé
aux dangers et aux risques pour la santé
qu’il comporte. Outre la possibilité d’une
irritation cutanée, la menace potentielle
d’une exposition sous-cutanée aux
substances contenues dans I’encre de
tatouage, cancérogénes avérés par voie
cutanée ou respiratoire, reste largement

ignorée. L'accumulation de telles toxines
dans les ganglions lymphatiques pourrait
représenter un risque de développer certains
cancers du systéme immunitaire, notamment
des lymphomes non hodgkiniens. © CIRC.

2021), comme I'a montré une étude cas-
témoin de grande envergure conduite
en France. Une recension systématique
a confirmé les craintes d’'un risque plus
élevé de leucémies chez les enfants de
parents exposés aux pesticides (Karalexi
et coll., 2021).

Le cancer du poumon est le cancer
d'origine professionnelle le plus fréquent.
Lanalyse des données provenant des
16 études cas-témoin sur le cancer
du poumon, menées dans le cadre du
consortium SYNERGY coordonné par la
Section ENV, a confirmé une augmen-
tation de 30 % du risque de cancer du
poumon chez les peintres, ce métier
faisant partie de ceux qui nécessi-
tent des mesures de prévention spéci-
fiqgues (Guha et coll., 2021). A partir de
cette méme source de données, une
analyse avancée de la relation dose-
réponse a montré le réle essentiel des
gaz d’échappement des moteurs diesel
(Ge et coll,, 2020a) et des poussiéres de
silice cristalline alvéolaire (Ge et coll.,
2020b) dans l'apparition des cancers du
poumon d’origine professionnelle. Dans
une autre étude relative aux cancers
professionnels, la Section ENV a conclu

que quatre cancérogénes pulmonaires
avéres (fibres d’'amiante, poussiéres de
silice cristalline alvéolaire, chrome VI et
nickel) augmentaient également le risque
de cancer du larynx (Hall et coll., 2020).

Lindustrie du pétrole représente un
autre secteur d’emploi important dans
le monde. La Section ENV a réalisé une
recension systématique qui a montré
le caractére limité des connaissances
scientifiques concernant les risques de
cancer dans ce secteur en raison de
absence d’études épidémiologiques
rigoureuses, tant a I'échelle mondiale
(Onyije et coll., 2021) qu'au sein méme
des pays producteurs de pétrole comme
la République islamique d’lran (Hosseini
et coll.,, 2021). Concernant les mesures
de protection des travailleurs, on s’attend
a tirer des enseignements précieux de la
vaste étude de cohorte historique réali-
sée sur prés de 36 000 employés travail-
lant dans la plus grande mine du monde
d’amiante chrysotile et ses usines de
traitement, en Fédération de Russie. Le
travail sur le terrain s’est achevé fin 2019
(Schiz et coll.,, 2020a) et les méthodes
de mesure visant a assurer I'obtention de
données de grande qualité ont fait I'objet
de publications (Olsson et coll., 2020 ;
Schuz et coll., 2020b). Enfin, concer-
nant l'art traditionnel du tatouage, une
pratique dont la popularité a considéra-
blement augmenté, les encres utilisées
contiennent de nombreuses substances
cancérogénes. Par conséquent, une
augmentation du risque de certains
cancers, notamment des lymphomes, ne
peut étre exclue (Figure 2). La Section
ENV vient de débuter les premiéres
études prospectives sur le sujet avec
des collaborateurs en France et en Alle-
magne (Foerster et coll., 2020b).

Le projet de recherche sur la préven-
tion du carcinome épidermoide de
I'cesophage en Afrique (ESCCAPE pour
Oesophageal Squamous Cell Carci-
noma African Prevention Research) est
un autre exemple de programme de
recherche collaborative ciblée, néces-
sitant des études sur le terrain. Initié
par la Section ENV il y a sept ans, il est
mené en collaboration avec un réseau
d’instituts en Afrique de I'Est et en
Afrique du Sud (Figure 3). Les études
cas-témoin au Kenya, au Malawi et en
République-Unie de Tanzanie se sont
achevées en 2021. D’apres les résultats


https://agricoh.iarc.fr/

Figure 3. Réunion de I'équipe du projet ESCCAPE (Oesophageal Squamous Cell Carcinoma African Prevention Research) a Blantyre, au

Malawi, en février 2020, rassemblant les collaborateurs du CIRC, du Kenya (Moi University, Eldoret), du Malawi (College of Medicine, Blantyre),

du Royaume-Uni (Université de Liverpool) et de la République Unie de Tanzanie (Kilimanjaro Clinical Research Institute/Kilimanjaro Christian
Medical Centre, Moshi). © CIRC.

obtenus jusqu'a présent, les facteurs de
risque sont multiples, avec notamment le
réle considérable de la consommation de
tabac et d’alcool chez les hommes, et de
la consommation de boissons brilantes
chezles deux sexes. Une mauvaise santé
et une hygiéne bucco-dentaire médiocre
constituent également des facteurs de
risque ; des études sont en cours pour
élucider les mécanismes en jeu, tels que
la présence de certains composants
du microbiote oral. Le projet ESCCAPE
englobe aussi des études concernant la
géophagie, consommation intentionnelle
d’éléments non alimentaires (générale-
ment de la terre), pratique trés courante
pendant la grossesse qui peut provoquer
une irritation des muqueuses et qui n'a
jamais été étudiée. D’'aprés les résultats

obtenus, cette habitude ne constitue
pas un facteur de risque du carcinome
épidermoide de I'cesophage (Narh et
coll., 2021).

Sachant que la protection contre
'exposition a de faibles doses de
rayonnements ionisants reste encore
a optimiser, et que les données issues
des retombées d’accidents nucléaires
constituent toujours la meilleure source
d’information, les chercheurs de la
Section ENV se sontinquiétés du manque
de financement des projets de recherche
précédemment développés pour suivre
les retombées de I'accident nucléaire de
Tchernobyl, et qui auraient d0 étre mis en
ceuvre de toute urgence, car le vieillisse-
ment des populations touchées réduit

leurs possibilités de participation aux
études (Ostroumova et coll., 2020). Une
récente étude menée par le CIRC na
montré aucune augmentation statistique-
ment significative du risque de cancer
du sein associée a la dose moyenne
d’irradiation mammaire cumulée sur le
district apres ajustement sur l'age, la
durée d’exposition et I'urbanisation, dans
la population féminine des régions les
plus contaminées par la radioactivité
au Bélarus (1978-2010) et en Ukraine
(1990-2010) (Zupunski et coll., 2021)
(Figure 4). Cependant, des études analy-
tiques détaillées sur le cancer du sein
s'imposent. Les résidus des mines d'or
en Afrigue du Sud constituent égale-
ment un sujet d’inquiétude en raison
de leur contamination par [l'uranium.
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Figure 4. Estimations du risque relatif (RR) de cancer du sein par catégories de doses cumulées regues par le sein sur cinq ans par rapport a

la catégorie de référence (< 5,0 mGy ; RR = 1,00), ajusté sur I’age atteint et le statut urbain ou rural, et stratifié sur des intervalles de cinqg ans,

au Bélarus (a) et en Ukraine (b). Reproduit avec I'autorisation de Zupunski et coll. (2021), © John Wiley & Sons.
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Lanalyse d’échantillons capillaires a
en effet confirmé la présence de taux
élevés d’uranium chez les habitants des
zones voisines, soulignant la nécessité
d’étudier les effets potentiellement nocifs
sur la santé des populations.

Compte tenu de 'omniprésence du télé-
phone portable dans notre quotidien et
de I'évolution réguliére des technologies,
il est important de surveiller les effets
potentiellement nocifs de leur utilisa-
tion sur la santé. La Section ENV a ainsi
comparé les taux d’incidence du type
de tumeur cérébrale le plus fréquent —
le gliome — chez les hommes des pays
nordiques avec des projections de risque
accru lié a [lutilisation du téléphone
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portable. Les résultats montrent que
s’il existe, le risque est trés faible. Ces
récentes observations dans la popula-
tion ne concordent pas avec les résultats
de précédentes études cas-témoin indi-
quant, tout au moins, une surestimation
des effets. Il convient de poursuivre la
surveillance et la Section ENV participe
a une étude prospective internationale
sur l'utilisation des téléphones portables
et la santé (Etude COSMOS) (Tettamanti
et coll., 2020).

Le cancer de I'enfant reste un domaine
de recherche prioritaire de la Section
ENV. En 2021, elle a coordonné un
numéro spécial de la revue Cancer
Epidemiology qui dresse un tableau de

la situation dans le monde concernant
les cancers pédiatriques, leur diagnostic,
I'orientation des patients et le traitement,
avec des inégalités plus fortes entre les
pays a revenu élevé et les pays a revenu
faible que pour la plupart des cancers
chez I'adulte (Schiiz et Roman, 2021).
En 2020, une évaluation de I'impact de la
pandémie de COVID-19 sur le diagnostic
du cancer de l'enfant en Allemagne, a
montré des taux d’incidence plus élevés
pour tous les cancers pédiatriques, et ce
dans toutes les tranches d’age (Erdmann
et coll., 2021). Il est nécessaire d’assurer
une surveillance étroite de cette augmen-
tation dont les raisons sous-jacentes
restent a élucider.
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La Section Nutrition et métabolisme (NME)
rassemble trois groupes travaillant de
concert : le Groupe Biomarqueurs (BMA),
le Groupe Epidémiologie nutritionnelle
(NEP) et le Groupe Méthodologie
nutritionnelle et biostatistique (NMB).
Elle combine ainsi des études de
grande envergure en population avec
des compétences en laboratoire et en
biostatistiques pour identifier des liens
de causalité entre nutrition, facteurs
métaboliques et cancer. Lobjectif
consiste a apporter des éléments de
preuve solides du roéle de l'alimentation
dans la cancérogenése qui puissent se
concrétiser par des interventions cliniques
et des politiques de santé publique.

Au-dela des thémes traditionnels de
recherche dans ce domaine, la Section
NME cherche a exploiter pleinement les
avancées méthodologiques en matiére de
techniques « -omiques » et de profilage
moléculaire, afin d’établir un programme
de recherche intégré et pluridisciplinaire.
Sa vision stratégique globale s’appuie sur
trois principaux thémes : i) comprendre
le rOle de l'obésité et des troubles
métaboliques dans la cancérogenése ;
ii) identifier des biomarqueurs du
régime alimentaire et de la nutrition et
les appliquer aux études sur le cancer ;
iii) étudier les comorbidités et les voies
biologiques communes a la survenue
du cancer, du diabéte et des maladies

cardiovasculaires. Sous ces trois théemes,
la Section NME s'intéresse a différents
types de cancer, principalement les
cancers gastrointestinaux et les cancers
hormonodépendants, comme ceux du
sein et de I'endomeétre. Elle met plus
particulierement I'accent sur les cancers
présentant un lien évident avec la nutrition
et les troubles métaboliques, mais donton
connait peu I'étiologie.

Depuis le 1° janvier 2021, suite au
lancement de la Stratégie & moyen terme
2021-2025 du CIRC et a la mise en place
de la nouvelle structure organisationnelle,
la Section NME a été rebaptisée Branche
Nutrition et métabolisme.

MISE EN PLACE D'UNE ETUDE EPIDEMIOLOGIQUE EN AFGHANISTAN : RECHERCHE SUR LOBESITE A KANDAHAR

En raison de rapides changements économiques, sociaux et culturels, la prévalence de I'obésité en Afghanistan augmente
et les habitudes alimentaires passent d’'un modéle traditionnel a un modeéle plus typique des pays industrialisés, ce qui
s’accompagne d’'une augmentation de l'incidence des maladies non transmissibles (MNT).

Une étude transversale, portant sur la population de la ville de Kandahar, a permis de recueillir des données relatives aux
caractéristiques sociodémographiques et anthropométriques, aux antécédents de santé, a I'activité physique et a I'alimentation.
La Section NME a utilisé un échantillonnage stratifi€¢ pour recruter un nombre égal de participants dans les catégories de

corpulence suivantes

: poids normal, surpoids et obésité. Lanalyse d'impédance bioélectrique a permis de mesurer la

composition corporelle en graisse. Des échantillons de sang, d’urine et de selles ont été prélevés pour 'analyse de biomarqueurs.

Létude a recruté 712 personnes
(411 hommes et 301 femmes) : 92 %
habitaient en milieu urbain, 73 %
étaient mariés, 42 % se situaient dans
la tranche d’age des 20-30 ans, 51 %
n’étaient pas instruits, 79 % étaient non-
fumeurs, et 68 % présentaient une obé-
sité abdominale. Concernant les MNT,
38 % souffraient d’hypertension, 18 %
avaient du diabéte, 30 % présentaient
une dyslipidémie, 36 % avaient une
stéatose hépatique, et 50 % manifes-
taient des symptdmes d’anxiété et/ou
de dépression.

Il s'agit de la premiere étude menée en
Afghanistan pour évaluer les habitudes
alimentaires, les facteurs comporte-
mentaux et leur lien avec l'obésité et
la santé métabolique. Les données
recueillies constitueront une ressource
précieuse non seulement pour de fu-
tures études sur les biomarqueurs ou
sur le microbiome, mais aussi pour for-
mer les futurs chercheurs afghans en
santé publique.

Etude sur I'obésité a Kandahar. © CIRC.
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[ANALYSE METABOLC OMIQUE REVELE
DE NOUVEAUX BIOMARQUEURS DE
LA CONSOMMATION DE VIANDES
TRANSFORMEES

La consommation de viandes transfor-
mées a été associée a une augmenta-
tion du risque de cancer colorectal, mais
I'identification des substances potentiel-
lement responsables reste compliquée.
Le Groupe Biomarqueurs (BMA) a donc
adopté une approche métabolomique
non ciblée pour identifier de nouveaux
biomarqueurs de cette consommation
dans le cadre d’'un essai d’intervention
alimentaire croisé randomisé, ainsi que
chez 474 participants a I'étude EPIC
(European Prospective Investigation into
Cancer and Nutrition). Cette approche a
permis d’identifier plusieurs alcaloides
dérivés du poivre, positivement associés
a la consommation de saucisses et de
viandes transformées, qui constituent
ainsi de nouveaux biomarqueurs pour une
meilleure estimation de la consommation
de viandes transformées lors d'études
épidémiologiques (Figure 1) (Wedekind
et coll.,, 2021).

NOUVELLES DONNEES SUR LES
BIOMARQUEURS D'EXPOSITION ET

LES RISQUES DE MALADIE ASSOCIES,
RECUEILLIES DANS LA BASE DE DONNEES
EXPOSOME-EXPLORER

La base de données Exposome-Explorer
(http://exposome-explorer.iarc.fr) donne
des informations détaillées sur plus de
1000 biomarqueurs d’exposition aux ali-

GROUPE BIOMARQUEURS (BMA)

ments et aux polluants quantifiés dans
différentes populations. Elle recense les
nouvelles informations sur les risques de
cancer associés a ces biomarqueurs lors
d’études épidémiologiques pertinentes, a
partir de plus de 300 publications scienti-
fiques (Neveu et coll., 2020).

IDENTIFICATION DE BIOMARQUEURS POUR
EXPLORER DE NOUVELLES HYPOTHESES
CONCERNANT L'ETIOLOGIE DU CANCER

DU SEIN

Le Groupe BMA utilise I'approche méta-
bolomique ciblée pour identifier de nou-
veaux métabolites associés au cancer du
sein, a la densité mammographique et a
d’éventuels facteurs modifiables.

Chez les femmes pré-ménopausées de
la cohorte d’enseignantes mexicaines, les
concentrations en sphingomyéline (SM)
C16:1 et en phosphatidylcholine (PC)
ae C30:2 étaient inversement associées
au pourcentage de densité mammogra-
phique et positivement associées aux taux
de cholestérol et de composants du syn-
drome métabolique (His et coll., 2021a).

Dans le cadre de I'étude EPIC, le Groupe
BMA a observé de nouvelles associations
entre le cancer du sein et les concentra-
tions circulantes d’acétylcarnitine, d’argi-
nine, d’asparagine et de PC. L'étude des
corrélations de ces biomarqueurs (His et
coll., 2021b) a montré que les concentra-
tions de PC étaient inversement asso-
ciées a l'adiposité et positivement asso-
ciées aux apports en graisses totales

et saturées. La concentration en PC ae
C36:2 était inversement associée a la
consommation d’alcool et positivement
associée a un mode de vie sain. Quant a
I'asparagine, sa concentration était inver-
sement associée a I'adiposité. Ces résul-
tats suggeérent d’éventuels mécanismes
pour de nouvelles hypothéses concernant
I'étiologie du cancer du sein.

OBESITE ET CANCER DE LENDOMETRE :
DEMELER LES MECANISMES
SOUS-JACENTS

L'obésité est un facteur majeur de risque
de cancer de I'endométre, mais on en sait
peu sur les mécanismes sous-jacents et
leur contribution relative. D’aprés les ré-
sultats d’'une étude menée au sein de la
cohorte EPIC, des voies caractérisées par
une concentration réduite en adiponec-
tine et des taux accrus de biomarqueurs
inflammatoires, d’insuline et d’cestrogéne,
expliqueraient 70 % de I'association entre
cancer de I'endométre et obésité (Dashti
et coll., 2021).

Grace a l'approche métabolomique, le
Groupe BMA a découvert qu’il existait
une association entre le cancer de 'endo-
métre et des modifications des concen-
trations en glycine, sérine, SM C18:0 et
en carnitine libre (Figure 2) (Dossus et
coll., 2021). Il a également identifié, chez
plus de 4000 participants a I'étude EPIC,
une signature métabolique de l'obésité
plus prédictive du risque de cancer de
’endométre que les mesures anthropo-
métriques (Kliemann et coll., 2021).

Figure 1. Echelle d’intensités relatives des alcaloides dérivés du poivre dans des échantillons de plasma, associées a la consommation de

plusieurs aliments transformés, dans le cadre d’un essai d’intervention alimentaire (n = 12). Extrait de Wedekind et coll. (2021). © John Wiley

& Sons.
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METABOLITES CIRCULANTS DU
TRYPTOPHANE ET RISQUE DE CANCER DU
COLON

Peu détudes épidémiologiques ont

abordé I'hypothése selon laquelle des
troubles du métabolisme du tryptophane
seraient associés au développement du
cancer colorectal. Le Groupe BMA a
donc entrepris d’étudier les associations
entre les différents métabolites du tryp-
tophane et le risque de cancer du célon
dans les cohortes ColoCare, Colorectal
Cancer Study of Austria (CORSA) et EPIC
(Papadimitriou et coll., 2021). Les résul-
tats ont montré des taux de tryptophane
inversement associés au risque et des
taux de sérotonine positivement associés
au risque (Figure 3). Ces résultats confir-
ment ceux de précédentes études sur le
réle du métabolisme du tryptophane dans
le cancer du cdlon et ouvrent de nouvelles
perspectives concernant les altérations
du métabolisme du tryptophane avant et
aprés le diagnostic du cancer du cdlon.

Figure 2. Rapports de cotes (OR : odds ratios) et valeurs P pour les associations entre

métabolites et risque de cancer de I'’endométre dans des modéles ajustés sur I'indice de

masse corporelle (BMI : body mass index). Les OR sont estimés pour une augmentation d’'un
écart-type des concentrations de métabolites log-transformées, a partir d’'un modéle de
régression logistique conditionnelle sur les variables d’appariement. La figure présente la
signification statistique d’aprés les valeurs P (significative pour les métabolites au-dessus

de laligne en pointillés). SM : sphingomyéline. Extrait de Dossus et coll. (2021). © 2021, Publié

par Elsevier Inc.
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Figure 3. Associations entre le risque de cancer colorectal et les concentrations en tryptophane, sérotonine, kynurénine et le rapport

kynurénine/tryptophane, dans les cohortes ColoCare (Colorectal Cancer Cohort), EPIC (European Prospective Investigation into Cancer and

Nutrition) et CORSA (Colorectal Cancer Study of Austria). Les rapports de cotes (OR : odds ratios) correspondent a la différence d’un écart-

type des concentrations en biomarqueurs, sauf dans le cas de la sérotonine pour laquelle la comparaison a été faite entre taux détectables et

non détectables. Cl : intervalle de confiance. Extrait avec I'autorisation de Papadimitriou et coll. (2021a), John Wiley & Sons.
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GROUPE EPIDEMIOLOGIE NUTRITIONNELLE (NEP)

INSULINE, FACTEURS DE CROISSANCE

ANALOGUES A LINSULINE, ET CANCERS
DU SEIN ET DU COLON-RECTUM
I existe des données probantes

expérimentales et épidémiologiques de
I'implication de I'axe insuline/facteur de
croissance analogue a linsuline (IGF)
dans l'apparition du cancer du sein et du
cancer colorectal, mais les relations de
causalité n'ont pas été démontrées. Dans
le cadre d’analyses observationnelles et
par randomisation mendélienne, le Groupe
Epidémiologie nutritionnelle (NEP) a
étudié le role de I'lGF-1 circulant et de
insuline a jeun dans le développement
de ces deux types de cancer. Les
analyses observationnelles, réalisées
sur les échantillons de la UK Biobank,
ont montré que des concentrations plus
élevées d’'IGF-1 étaient associées a un
risque plus important de cancer du sein
(risque relatif [RR] pour 5 nmol/L : 1,11 ;
intervalle de confiance [IC] a 95 % :
1,07-1,16) et de cancer colorectal (RR
pour une augmentation d’un écart-type :
111 ; IC 95 % : 1,05-1,17). Quant aux
analyses par randomisation mendélienne,
elles ont montré que les concentrations
d'IGF-1 génétiquement prédites étaient
associées positivement au risque de
cancer du sein (rapports des cotes
[RC] pour 5 nmol/L : 1,05 ; IC 95 % :
1,01-1,10) et de cancer colorectal (RC
pour une augmentation d’un écart-type :
1,08 ; IC 95 % : 1,03-1,12). Les taux
d’insuline a jeun génétiquement prédits
étaient eux aussi associés positivement
au risque de cancer colorectal (RC pour
une augmentation d'un écart-type
1,65 ; IC 95 % : 1,15-2,36) (Murphy et
coll., 2021a). Ces résultats confirment
I'existence de probables relations causales
et suggerent qu’il pourrait étre bénéfique
de cibler I'axe insuline-IGF pour prévenir
la tumorigenese mammaire et colorectale
(Murphy et coll., 2020a, 2020b).

ROLE DU FER DANS LE CANCER
COLORECTAL

On suppose que le fer joue un réle dans
la tumorigenése colorectale, mais les
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données probantes épidémiologiques
sont limitées. Le Groupe NEP a donc
examiné i) les taux de fer circulant
génétiquement prédits a l'aide d’une
analyse par randomisation mendélienne
sur 58 221 cas de cancer colorectal
et 67 694 témoins, et ii) le fer total,
héminique et non héminique, évalué
d’aprés les questionnaires alimentaires
de la cohorte EPIC comportant 6162 cas
de cancer colorectal et 450 101 non-cas.
Les résultats ont montré une association
positive entre le taux de fer circulant
génétiguement prédit et le risque de
cancer du colon (RC par écart-type :
1,08;1C 95 % : 1,00-1,17 ; valeur P: 0,05)
(Tsilidis et coll., 2021). Dans I'étude EPIC,
le fer héminique était associé positivement
au cancer colorectal chez les hommes
(RRQ5vsQ1:1,13;1C 95 % :0,99-1,29)
mais pas chez les femmes. Ces résultats
confirment un possible lien de causalité
entre les taux de fer circulant et héminique
et le développement du cancer colorectal.

ALIMENTS TRANSFORMES, RISQUE DE
CANCER ET MORTALITE

Lindustrialisation dans le monde s’est
accompagnée dune  augmentation
de la consommation d’aliments ultra-
transformés tout en réduisant Ia
biodiversité alimentaire. Le Groupe
NEP a entrepris une série d’analyses
au sein de la cohorte EPIC pour étudier
les associations entre la consommation
d’aliments ultra-transformés et le risque
de cancer. Des associations ont ainsi
été observées pour plusieurs types de
cancer. En revanche, la consommation
d’aliments peu transformés leur était
inversement associée.

Il semblerait que les aliments ultra-trans-
formés puissent augmenter le risque de
cancer du fait de leurs propriétés obé-
sogénes, de leur faible valeur nutrition-
nelle et de la présence de substances
potentiellement cancérogénes telles que
certains additifs alimentaires et conta-
minants néoformés. Laugmentation
de la consommation d’aliments ultra-
transformés s'accompagne d'une di-

minution constante de la biodiversité
alimentaire due a l'industrialisation. Les
études que poursuit le Groupe NEP ont
déja démontré un risque accru de déceés
prématuré et de cancer, associés a une
faible diversité alimentaire (Hanley-Cook
et coll., 2021).

PROFILAGE METABOLIQUE ET CANCER
COLORECTAL

Il est possible de réduire le risque de cancer
colorectal en suivant les recommandations
du Fonds mondial de recherche contre
le cancer (WCRF pour World Cancer
Research Fund) et de [|'American
Institute for Cancer Research (AICR). Le
Groupe NEP a identifié des signatures
métaboliques spécifiques de I'adhésion
a ces recommandations et étudié leurs
associations avec le risque de cancer
colorectal dans le cadre de I'étude EPIC.
Les signatures métaboliques spécifiques
des scores les plus élevés d’adhésion
aux recommandations WCRF/AICR se
caractérisaient par des taux plus élevés
d’'acides gras a chaine impaire, de sérine,
de glycine et de PC particuliéres. Ces
signatures présentaient une association
inverse avec le cancer colorectal (RC :
0,62 par unité de changement ; IC 95 % :
0,50-0,78) globalement encore plus forte
que celle observée avec le score WCRF/
AICR lui-méme (RC : 0,93 par unité de
changement ; IC 95 % : 0,86-1,00). Le
dosage d'un éventail de métabolites
représentatifs d'un mode de vie sain ou
malsain pourrait permettre d’identifier
dans la population les sujets présentant
un risque plus élevé de cancer colorectal.



GROUPE M ETHODOLOGIE NUTRITIONNELLE
ET BIOSTATISTIQUE (NMB)

TRAVAUX BIC DSTATISTIQUES

La disponibilité toujours croissante
de données moléculaires, issues
d’études épidémiologiques de grande
envergure, nécessite le développement et
l'application de méthodologies statistiques
appropriées. Le Groupe Méthodologie
nutritionnelle et biostatistique (NMB) a
ainsi mis en place un nouveau pipeline
pour la normalisation et la mise en commun
des données métabolomiques (Viallon
et coll., 2021). Il a également développé
une nouvelle méthode d’apprentissage
automatique fondée sur une extension
de la régression pénalisée de type lasso

pour analyser des données de grande
dimension dans des études cas-témoins
(imbriquées) avec plusieurs sous-types de
maladies (Ballout et coll., 2021). Suite aux
récents progrés en matiere d’inférence
causale, le Groupe NMB a appliqué une
nouvelle analyse de médiation causale
pour étudier les processus biologiques qui
sous-tendent les effets cancérogénes de
I'obésité et de I'alcool (Assi et coll., 2020 ;
Dashti et coll., 2021). Il a également utilisé
I'analyse par randomisation mendélienne
pour étudier la relation causale entre la
bilirubine et I'apparition du cancer (Seyed
Khoei et coll., 2020a, 2021).

MODE DE VIE ET RISQUE DE
MULTIMORBIDITE

Lallongement de la durée de vie a
augmenté la probabilité pour un individu de
développer une ou plusieurs maladies ; on
parle alors de multimorbidité. Les maladies
cardiovasculaires, le diabéte de type 2 et
le cancer sont les MNT les plus fréquentes
et représentent les principales causes
de morbidité, d’invalidité et de mauvaise
qualité de vie. Il existe peu de données
sur la fagon dont les facteurs de risque
établis pour chaque MNT sont associés
a la multimorbidité chez les individus. Au
sein d'une vaste cohorte rassemblant

Figure 4. Fonctions d’incidence cumulée (CIF) décrivant le développement du cancer, des maladies cardiovasculaires (CVD), du diabéte de

type 2 (T2D) et de la multimorbidité cancer-maladies cardio-métaboliques consécutive (MM). Le terme « cancer » désigne les premiéres

tumeurs malignes, quel qu’en soit le siége, a I’exclusion des cancers de la peau non-mélanome. Les fonctions d’incidence cumulée sont

tracées pour les hommes (pointillés) et les femmes (traits continus) agés de 65 ans pour des valeurs d’indice de mode de vie sain (HLI) de 15

(sain, 85 percentile en vert) et de 5 (malsain, 4°™ percentile en rouge). Les valeurs d’indice de mode de vie sain s’étendent de 0 a 20 unités,

les scores les plus élevés correspondant a des comportements sains. Extrait de Freisling et coll. (2020a). © 2020, Freisling et coll.
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300 000 participants  originaires  de
sept pays européens, le Groupe NMB a
montré que des habitudes de vie saines
réduisaient le risque de cooccurrence
de cancer et de maladies -cardio-
métaboliques (Freisling et coll., 2020a).
Plus précisément, il a évalué, a l'aide de
son modéle de risque absolu, le poids de
la multimorbidité chez les participants
ayant développé une premiére maladie,
puis il a quantifié le potentiel préventif
de modes de vie sains par rapport a la
multimorbidité du cancer et des maladies
cardio-métaboliques. Par exemple, aprés
diagnostic d’'un diabéte de type 2, les
risques absolus de multimorbidité a dix
ans étaient de 40 % chez les hommes
et 30 % chez les femmes pour un mode
vie malsain. Ces risques descendaient
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a 25 % chez les hommes et 18 % chez
les femmes pour un mode de vie sain
(Figure 4) (Freisling et coll., 2020a).

ALCOOL ET CANCER

Des associations modestes entre le risque
de cancer et la consommation d’alcool —
surtout quand il s'agit d'une consomma-
tion Iégére ou modérée — peuvent passer
inapergues en raison d’erreurs d’estima-
tion des données autodéclarées. Pour
y pallier, le Groupe NMB a identifié un
nouveau biomarqueur de la consom-
mation d’alcool, I'acide 2-hydroxy-3-mé-
thylbutyrique, dans le cadre des études
EPIC et ATBC (pour Alpha-Tocopherol,
Beta-Carotene Cancer) (Loftfield et coll.,
2021). Il a ainsi observé une association

positive entre des taux plus élevés d’acide
2-hydroxy-3-méthylbutyrique et le risque
de carcinome hépatocellulaire et de can-
cer du pancréas, ainsi que la mortalité
liée aux maladies du foie. Le dosage de
ce métabolite pourrait contribuer a une
meilleure évaluation de I'association entre
la consommation d’alcool et le risque de
cancer lors d’études en population.

Une analyse groupée des données de
I'étude EPIC et de I'Etude collaborative
de cohorte de Melbourne (MCCS pour
Melbourne Cohort Collaborative Study) a
permis d'identifier une nouvelle association
positive entre la consommation d’alcool
tout au long de la vie et le risque de cancer
de I'estomac (Jayasekara et coll., 2021).
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La Section Génétique (GEN) réunit
les Groupes Epidémiologie génétique
(GEP) et Prédispositions génétiques au
cancer (GCS). Ses travaux combinent
de vastes études en population avec des
compétences de laboratoire et en bioin-
formatique, pour identifier des génes et
des profils génétiques particuliers parti-
cipant a la cancérogenése et élucider
la fagon dont ils exercent leurs effets en
interaction avec des facteurs environ-
nementaux. La Section GEN cherche
également a identifier les individus qui
présentent un risque de cancer suffisam-
ment élevé pour tirer parti des possibles
stratégies de dépistage.

Les projets de la Section GEN néces-
sitent généralement un important travail
de terrain en collaboration avec des
chercheurs extérieurs, afin de mettre
en ceuvre des études épidémiologiques
de grande envergure permettant de
recueillir des données cliniques et d'ex-

position adéquates, ainsi que des échan-
tillons biologiques. C’est [l'approche
adoptée par le Groupe GEP dont les acti-
vités en matiére d’analyse génétique des
lignées germinales englobent des études
de génotypage pangénomique et des
travaux de séquencgage approfondis. Les
recherches du Groupe GEP consistent
également a évaluer les expositions
aux facteurs non génétiques, d’'une part
a cause de leur impact important sur
'incidence des cancers, et d’autre part
pour permettre une évaluation précise
des interactions géne-environnement.
A linverse, le Groupe GCS axe davan-
tage ses recherches sur l'identification
de variants génétiques rares ou peu
fréquents, susceptibles d’exercer un effet
plus important que les polymorphismes
nucléotidiques courants, mais dont la
faible fréquence ne permet pas leur
détection par les techniques actuelles de
génotypage pangénomique. Pour étudier
ces variants rares et élucider la fagon

dont ils peuvent conférer une prédispo-
sition génétique au cancer, le Groupe
GCS utilise les techniques de géno-
mique et de bioinformatique, en complé-
ment d’approches plus traditionnelles.
Son programme de recherche vient ainsi
compléter celui du Groupe GEP. Il offre,
par ailleurs, une plateforme de tech-
niqgues génomiques haut débit et des
services de bioinformatique, en appui
aux projets d'épidémiologie moléculaire
de la Section GEN et a d’autres études
génomiques menées au CIRC.

Depuis le 1°" janvier 2021, suite au lance-
ment de la Stratégie a moyen terme
2021-2025 du CIRC et a la mise en
ceuvre de la nouvelle organisation struc-
turelle, la Section GEN a été rebaptisée
Branche Epidémiologie génomique pour
mieux rendre compte du large éventail
de recherches scientifiques en cours.

PROJET MUTOGRAPHS : CONSTITUTION D'UNE GRANDE BANQUE DE DONNEES BIOLOGIQUES SUR LE CANCER DANS CINQ CONTINENTS

En collaboration avec le Groupe GCS, la Section Environnement et rayonnements (ENV), le Groupe Services de laboratoire
et Biobanque (LSB) et la Section Soutien a la recherche (SSR), le Groupe GEP a consacré d’'importantes ressources au
recrutement de grandes séries de cas de cancer, comportant des échantillons biologiques et des informations tirées de
questionnaires détaillés, dans le cadre du projet Mutographs financé par le programme mondial Grand Challenge. Au cours
de l'exercice 2020—-2021, la pandémie de COVID-19 a eu un impact majeur sur le recrutement et les délais d’analyse.
Toutefois, le Groupe GEP a travaillé en étroite collaboration avec tous les centres participant au projet et a adapté les
protocoles de recrutement et de traitement des données et des échantillons biologiques pour se conformer aux restrictions
engendrées par la pandémie et poursuivre sa participation a 'avancement du projet au niveau local.

Ontario Institute for Cancer Research,
Toronto, Canada. Avec l’aimable auto-
risation du Pancreatic Cancer Toronto,
Canada.
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Centre de recherche sur les maladies
digestives, Téhéran, République islamique
d’lran. Avec I'aimable autorisation du Centre
de recherche sur les maladies digestives,
Université des sciences médicales de
Téhéran, République islamique d’Iran.

Hospital italiano de Buenos Aires,
Argentine. Avec I'aimable autorisation
de I’Hospital italiano de Buenos Aires,
Argentine.
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GROUPE EPIDEMIOLOGIE GENETIQUE (GEP)

Au cours de I'exercice 2020-2021, le
Groupe Epidémiologie génétique (GEP)
a poursuivi ses travaux visant a mieux
comprendre les causes de cancer et la
fagon dont la génomique peut contribuer

a la détection précoce du cancer et a
prédire son issue (Ginsburg et coll,
2021a). Quelques travaux marquants du
Groupe au cours de cet exercice sont
décrits ci-dessous.

Tableau 1. Etat d’avancement du projet Mutographs en matiére de collecte et de traitement

des échantillons par type de cancer

Type d’échantillon Echantillons Echantillons Séquencages Objectif Pourcentage
et données envoyés au pangénomiques de I'objectif
au CIRC Wellcome effectués atteint (%)

Sanger Institute

Carcinome 1482 671 552 552 100

épidermoide de

'cesophage

Carcinome a cellules 1261 1141 594 1000 59

rénales

Cancer colorectal 1378 386 150 1000 15

Cancer de la téte et 622 186 0 300

du cou

Adénocarcinome 693 297 115 650 18

canalaire

pancréatique

Adénocarcinome de 704 262 110 650 17

I'cesophage

Total 6140 2943 1521 3852 39

Figure 1. Les attributions relatives moyennes des signatures de substitution de base (SBS

pour single base substitution) COSMIC sont largement similaires entre tous les pays. Les

signatures représentant moins de 5 % en moyenne (excepté SBS3 et SBS16) sont regroupées

dans '« autre » catégorie. Reproduit avec I'autorisation de Moody et coll. (2021). © 2021,

l'auteur, sous licence exclusive a Springer Nature America, Inc.
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IDENTIFICATION DE NOUVELLES CAUSES
DE DIFFERENTS TYPES DE CANCER
GRACE A LETUDE DES SIGNATURES
MUTATIONNELLES : PROJET M UTOGRAPHS

Le projet Mutographs vise a comprendre
I'étiologie de cinq types de cancer sur
cing continents en établissant des profils
de signatures mutationnelles. Le Groupe
GEP a coordonné le recrutement initial
de 6000 cas ; les échantillons de 3000
dentre eux ont été traités au CIRC
avant détre envoyés au Wellcome
Sanger Institute pour leur séquencage
pangénomique (Tableau 1). En 2021, le
Groupe GEP a terminé le séquencage
sur un premier groupe de 1552 cas
de cancer. Les données cliniques,
génomiques et d’exposition seront
rendues publiques sur la plateforme
ARGO (Accelerating Research in
Genomic Oncology) du Consortium
international sur la génomique du
cancer (ICGC pour International Cancer
Genome Consortium). Lanalyse des 552
échantillons de cancer de l'cesophage,
provenant de huit pays présentant
différents taux d’incidence, a montré
une prévalence élevée des signatures
APOBEC chez tous les cas, ainsi que des
signatures mutationnelles particuliéres
liées aux consommations dopium et
d'alcool, et au déficit de réparation
des cassures double brin de 'ADN par
recombinaison homologue (Figure 1)
(Moody et coll., 2021). Concernant le
cancer du rein, les premiers résultats
de l'analyse en cours sur prés de 1000
cas mettent en lumiére la contribution
de facteurs environnementaux au risque
plus élevé observé pour ce cancer
en Europe centrale. Le Groupe GEP
concentre désormais la majeure partie
de ses travaux de traitement et de
séquengage sur les échantillons des cas
de cancer de la téte et du cou, de cancer
colorectal, d’adénocarcinome gastro-
cesophagien et  d’adénocarcinome
du pancréas. Basées sur la méme
conception et la méme méthodologie
que le projet Mutographs, trois autres
études ont été lancées en parallele
sur des expositions géographiques
particulieres. Ainsi, le Groupe GEP
étudie dans la région des Balkans



Figure 2. Graphique du volcan représentant les protéines associées au risque de cancer du poumon aprés prise en compte de multiples

comparaisons a la fois dans la phase de découverte initiale et dans la phase de réplication. SD (standard deviation) : écart-type. © CIRC.
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de possibles sources dexposition a
I'acide aristolochique, susceptibles de
provoquer des cancers du rein et des
voies urinaires. Il cherche également
a élucider le rbéle de la consommation
d'opium comme facteur étiologique du
cancer de la vessie dans la province du
Kerman, en République islamique d’lran.
Enfin, en Inde, le Groupe GEP étudie les
variations de profil mutationnel des cas
de cancer de la vésicule biliaire entre les
régions a forte et a faible incidence.

EEVALUATION DES STRATEGIES POUR
AMELIORER LA DETECTION PRECOCE DU
CANCER DU POUMON ET LES CHANCES DE
SURVIE

Lobjectif général est d’identifier les
individus qui présentent un risque de
cancer du poumon suffisamment élevé,
justifiant le dépistage et la détection
précoce de la maladie. A cette fin, le
Groupe GEP a adopté une premiére
approche consistant a développer et
a valider des modéles de prédiction du
risque en exploitant les grandes quantités

de données recueillies et harmonisées
dans le cadre du Consortium de cohortes
de cancer du poumon (LC3 pour Lung
Cancer Cohort Consortium), notamment
concernant les facteurs de risque et
'issue de la maladie, a partir de plus de
20 cohortes du monde entier, comptant
plus 2,5 millions d’individus originaires
de 15 pays (Robbins et coll., 2021).
De plus, dans le cadre de I'Analyse
intégrative de I'étiologie et du risque de
cancer du poumon (étude INTEGRAL), le
Groupe GEP examine tout un éventail de
biomarqueurs pour prédire le risque de
cancer du poumon. D’aprés les premiers
résultats, les biomarqueurs protéiques
circulants présentent le potentiel le plus
prometteur pour identifier les personnes
les plus susceptibles de tirer profit d’'un
dépistage. Le groupe a terminé I'analyse
initiale de 1200 protéines sur 252
paires cas-témoins provenant de deux
cohortes LC3. Il a ainsi identifié les cinq
groupes de protéines les plus prédictifs,
qui ont ensuite été analysés sur 477
paires cas-témoins provenant de quatre
cohortes supplémentaires (Figure 2).

[ARRET DU TABAC APRES LE DIAGNOSTIC
D'UN CANCER DU POUMON AUGMENTE LES
CHANCES DE SURVIE

Le Groupe GEP a étudié l'impact de
I'arrét du tabac sur la survie au cancer
du poumon, a partir des données
recueillies dans le cadre d’'une étude
collaborative de 15 ans avec le Centre
national de recherche médicale en
oncologie N.N. Blokhin de I'’Académie
russe des sciences médicales. Il a
ainsi montré que l'arrét du tabac aprés
le diagnostic du cancer du poumon
améliorait considérablement la survie
sans progression, de méme que la
survie (globale, chez les fumeurs
actifs diagnostiqués avec un cancer
du poumon a un stade précoce. Des
effets similaires ont été observés chez
les fumeurs légers a modérés et chez
les gros fumeurs, ainsi que chez les
patients a un stade précoce et a un stade
avancé de la maladie (Figure 3) (Sheikh
et coll., 2021).
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Figure 3. Association entre I'arrét du tabac aprés diagnostic d’'un cancer du poumon et la probabilité de survie globale (a gauche) et de survie

sans progression (a droite). © CIRC.
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PRONOSTIQUES DES CANCERS DE LA TETE
ET DU COU

Deux grands projets collaboratifs ont
permis de recueillir des indications
importantes du réle de linfection par
le virus du papillome humain (VPH)
dans le développement du cancer de
'oropharynx. Des données récentes
issues des travaux du Consortium
HPVC3 (HPV Cancer Cohort Consortium)
montrentque I'oncoprotéine E6 de VPH16

élevées (respectivement > 90 % et
> 99 %), et que cette séropositivité
peut apparaitre des décennies avant
la survenue du cancer. Par ailleurs,
dans le cadre du projet VOYAGER, le
Groupe GEP a entrepris la plus vaste
étude pangénomique réalisée a ce jour
sur le cancer de l'oropharynx. Aprés
stratification en fonction du statut VPH,
les résultats indiquent un effet protecteur
d'un locus HLA (rs4713462) contre le
cancer de l'oropharynx chez les cas

VPH16 (Ferreiro-Iglesias et coll., 2021).
Enfin, la premiere analyse de survie
chez 1463 patients atteints d’un cancer
de la téte et du cou en Amérique du Sud,
apres leur suivi sur trois ans, a confirmé
de meilleures chances de survie pour
le cancer oropharyngé associé au VPH
que pour ce méme cancer non associé
au VPH. Cette analyse a également
montré l'effet négatif du stade clinique
avanceé et de la consommation d’alcool
sur le pronostic (Abrah&o et coll., 2020).

GROUPE PREDISPOSITIONS GENETIQUES AU CANCER (GCS)

Le Groupe Prédispositions génétiques
au cancer (GCS) est formé dune
équipe scientifique pluridisciplinaire,
disposant des compétences en
génétique, génomique, bioinformatique
et pathologie. Cette pluridisciplinarité
permet dentreprendre des études
génétiques et génomiques pour identifier
des génes associés au cancer, explorer
leurs mécanismes d’action et affiner
la détection et la classification des
tumeurs. Le Groupe GCS travaille au
sein de consortiums internationaux
pour obtenir les tailles d'échantillon
nécessaires a la réalisation d'études
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génétiques et génomiques informatives.
Son équipe pluridisciplinaire et ses
analyses génomiques multifacettes
permettent d’approfondir davantage ces
études menées dans le cadre de ces
consortiums.

Concernant les biomarqueurs de
détection précoce, le Groupe GCS
a étudié si les mutations fréquentes
dans le promoteur du géne TERT
(telomerase  reverse  transcriptase)
pouvaient constituer des biomarqueurs
pour la détection précoce du cancer
urothélial. Il a ainsi mis au point un test

permettant la détection de faibles taux
de ces mutations (Zvereva et coll,
2020a). Ce test a ensuite été utilisé lors
d’'une étude cas-témoins nichée au sein
d’'une étude prospective de cohorte en
population, comptant 50 000 personnes,
en République islamique d’lran. Les
résultats ont montré que ces mutations
pouvaient étre détectées dans des
échantillons d’urine collectés jusqu’a dix
ans avant le diagnostic clinique chez des
sujets asymptomatiques qui ont ensuite
développé un cancer de la vessie, et
gu’elles n’étaient détectées chez aucun
des témoins appariés (spécificité du



Figure 4. Association entre les fractions alléliques de mutations dans le promoteur du géne TERT (FA en %) et I'intervalle de temps entre le
prélévement d’urine et le diagnostic clinique de cancer de la vessie. Les FA des mutations détectées avec le test UroMuTERT (test basé sur le
séquencgage nouvelle génération) dans les 14 échantillons d’urine de sujets asymptomatiques participant a I’étude de cohorte du Golestan,
sont représentées en fonction du nombre d’années écoulées entre le prélevement d’urine et le diagnostic de cancer de la vessie. D’aprés
Hosen et coll. (2020a). © 2020 Publié par Elsevier B.V.
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Figure 5. Représentation schématique des différents types histologiques de mésothéliome pleural malin etde leurs principales caractéristiques
moléculaires. Laface avant de la pyramide présente les classes actuelles de ’'OMS (en haut) et les différentes classes moléculaires proposées :
discrétes (au milieu) et continues (en bas). Concernant les classes moléculaires discrétes, les groupes moléculaires proposés sont présentés.
Pour Blum et coll. : représentation d’un gradient entre le score épithélioide (E-score) et le score sarcomatoide (S-score). Pour Alcala et coll. :
représentation de I'association entre la premiére dimension de la classification moléculaire et le type histologique OMS. La face latérale de
la pyramide présente les caractéristiques et les sous-types moléculaires, mentionnés dans chaque étude, qui n’ont pas été signalés comme
étant significativement corrélés avec les types histologiques. Pour Alcala et coll. : représentation de la seconde dimension moléculaire, dont
on a montré qu’elle résume des caractéristiques indépendantes de la classification OMS. Les couleurs correspondent a I’association entre
les caractéristiques moléculaires et les différents types histologiques — rouge : profil sarcomatoide ou de type sarcomatoide ; orange :
profil biphasique ou de type biphasique ; vert : profil épithélioide ou de type épithélioide ; et gris : aucune association démontrée avec la
classification OMS. Reproduit avec I'autorisation de Fernandez-Cuesta et coll. (2021), © 2021.
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test de 100 % et sensibilité de 46,6 %)
(Figure 4) (Hosen et coll., 2020a). Cette
étude démontre le potentiel des mutations
du promoteur du géne TERT en tant que
biomarqueurs urinaires de détection
précoce, simples, peu colteux et non
invasifs. Ces résultats ont été largement
couverts par les médias internationaux,
notamment par le United Nations News,
France Info, la chaine TF1 Info et le Daily
Mail (au Royaume-Uni), ainsi que par
des journaux scientifiques et des sites
internet spécialisés en urologie.

Linitiative Rare Cancers Genomics
(génomique des cancers rares) est
un projet centré sur la caractérisa-
tion moléculaire des cancers rares
(http://rarecancersgenomics.com/),
notamment du mésothéliome pleural
malin  (projet MESOMICS) et des
tumeurs neuroendocrines du poumon
(projet lungNENomics). Dans le cadre
du projet MESOMICS, le Groupe GCS a
contribué a I'analyse exhaustive, molécu-
laire et pathologique, du mésothéliome
transitionnel, a l'aide d'une approche
d’apprentissage profond (Galateau Salle
et coll., 2020). Il a également donné un
apercu des avancées en matiere de
classification des mésothéliomes pleu-
raux (Fernandez-Cuesta et coll., 2021).
Dans le cadre du projet lungNENomics,
le Groupe GCS a établi la premiere carte
moléculaire des néoplasies neuroendo-
crines du poumon (Gabriel et coll., 2020).
Il a aussi supervisé (Foll et Fernandez-

Cuesta, 2020) et contribué (Lantuejoul et
coll., 2020) aux revues sur les néoplasies
neuroendocrines du poumon, ainsi qu’a
la préparation de la cinquiéme édition
2021 de la Classification OMS des
Tumeurs pulmonaires, pleurales, thym-
iques et cardiaques (D" Fernandez-
Cuesta). Linitiative Rare Cancers
Genomics comporte un important volet
de biologie intégrative, en particu-
lier pour lanalyse et lintégration des
données « omiques » (issues notam-
ment du séquencage du génome et/
ou du transcriptome et des analyses de
méthylation), l'interprétation des images
d’histopathologie avec des algorithmes
d’apprentissage profond et la modélisa-
tion des processus évolutifs associés a
la progression tumorale. Le Groupe GCS
partage activement ces outils sous forme
de progiciels open source (https://github.
com/IARCbioinfo). Il maximise leur
potentiel de réutilisation en fournissant
des analyses reproductibles ainsi qu’'une
formation en ligne, et contribue ainsi a
renforcer les capacités en génomique du
cancer (Figure 5).

Concernant l'influence des modifications
génomiques des lignées germinales sur
la prédisposition au cancer, la Groupe
GCS a ftravaillé au sein du Consor-
tium ILCCO (International Lung Cancer
Consortium) a l'identification d’'un variant
de prédisposition au cancer du poumon
dans le géne ATM qui joue un réle pivot
dans la réparation de I'’ADN. |l s’agit d’'un

variant faux sens qui exerce un effet
génétique important, le risque de cancer
du poumon étant 3 a 4 fois plus élevé chez
les porteurs de cet alleéle que chez les
non-porteurs. Ce variant semble égale-
ment impliqué dans le développement
de cancer du poumon chez les femmes
et d’adénocarcinomes pulmonaires chez
les personnes n‘ayant jamais fumé. Bien
qu'’il soit trés rare dans la plupart des
régions du monde, sa fréquence atteint
3 % chez les populations juives Ashké-
nazes (Ji et coll., 2020a).

Enfin, le Groupe GCS supervise le
déroulement des travaux de pathologie
pour le projet Mutographs, une étude
internationale de grande envergure
qui vise a élucider le rdle cancérogéne
des expositions environnementales
en analysant les signatures mutation-
nelles via le séquencage pangénomique
(https://www.mutographs.org/). Il a éga-
lement étudié les caractéristiques
morphologiques de 1000 échantillons de
tissu rénal non tumoral, prélevés sur des
patients atteints de carcinome a cellules
rénales, et découvert que la fréquence
des modifications chroniques du paren-
chyme rénal avec prédominance d’une
néphrite interstitielle chronique chez ces
patients varie selon le pays. Ces modi-
fications sont en effet plus fréquentes
en Roumanie et en Serbie (Tableau 2)
(Abedi-Ardekani et coll., 2021).

Tableau 2. Rapports des cotes et intervalles de confiance (IC) a 95 % pour le degré d’association entre le pays de recrutement et I'observation

de modifications chroniques du parenchyme rénal, modérées a graves, dans le tissu rénal non tumoral de patients atteints de carcinome a

cellules rénales

Pays de recrutement

Rapport de cotes (IC a 95 %)

Non ajusté Modéle 12

Modeéle 2°

Modeéle 3°

Référence
0,64 (0,19-2,16)
1,34 (0,59-3,00)
3,12 (1,26-7,74)

5,06 (1,39-18,44)
3,42 (1,44-8,12)

Référence
0,84 (0,25-2,76)
1,79 (0,82-3,92)
3,40 (1,41-8,18)

4,63 (1,33-16,08)
3,62 (1,57-8,32)

Fédération de Russie
Royaume-Uni
République tchéque
Roumanie

Serbie

Roumanie et Serbie

Référence
0,59 (0,17-2,01)
1,54 (0,67-3,57)
3,16 (1,24-8,03)

6,27 (1,40-28,02)
3,53 (1,45-8,58)

Référence
0,39 (0,10-1,49)
1,28 (0,56-2,91)
2,67 (1,07-6,67)

4,37 (1,20-15,96)
2,96 (1,24-7,03)

2 Ajusté sur I'age, le sexe et le pourcentage de médullaire.

b Ajusté sur I'age, le sexe, le pourcentage de médullaire, le stade et la taille de la tumeur.

¢ Ajusté sur I'age, le sexe, le diabéte, I'hypertension et la prise de médicaments anti-inflammatoires non stéroidiens
Source : D’aprés Abedi-Ardekani et coll. (2021). Copyright © 2021, Abedi-Ardekani et coll.
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La Section Détection précoce et
prévention (EDP) méne des recherches
sur l'efficacité, la sécurité et la rentabilité
des actions de prévention et de détection
précoce du cancer, pour guider la mise
en ceuvre de politiques rationnelles
de lutte contre le cancer, plus
particulierement dans les pays a revenu
faible et intermédiaire (PRFI). Suite au
lancement de la nouvelle Stratégie a
moyen terme 2021-2025 du CIRC et a
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la mise en place de la nouvelle structure
organisationnelle au 1° janvier 2021, la
Section EDP a été intégrée a la Branche
nouvellement créée Détection précoce,
prévention et infections.

L'un des principes directeurs du travail de
la Section EDP consiste a rechercher des
technologies simplifiées et abordables,
en adéquation avec les ressources dont
disposent les PRFI. Dans ces pays, elle

soutient les programmes existants et
planifiés de dépistage et de prévention
du cancer dans le cadre de la lutte
contre la maladie. Elle réalise des essais
cliniques et de dépistage, ainsi que des
recherches opérationnelles et des études
en économie de la santé. Elle élabore
également des matériels pédagogiques
et organise des activités de formation
en matiére de lutte contre le cancer. De
plus, la Section EDP a établi de vastes



réseaux regroupant des médecins, des
épidémiologistes et autres personnels,
tous hautement compétents. Cesréseaux
facilitent le transfert des technologies
aux chercheurs locaux et bien souvent
a leurs étudiants, qui participent tous
activement a la conception et au
déroulement des études, ainsi qua

I'analyse des données. Enfin, une partie
importante du travail de la Section
EDP consiste a diffuser les données
scientifiques et a fournir une assistance
technique aux gouvernements et aux
décideurs dans les pays qui mettent en
place des programmes de lutte contre le
cancer.

La Section EDP méne ses études
multicentriques et pluridisciplinaires
au sein de deux Groupes distincts : le
Groupe Prévention et mise en ceuvre
(PRI) et le Groupe Dépistage (SCR).

ForMATION DE FORMATEURS DANS LA CELLAC DANS LE CADRE DU PROJET CANSCREENS

En collaboration avec I'Organisation panaméricaine de la Santé (OPS) et le Centre for Global Health Inequalities
Research (CHAIN) de Norveége (soutenu par le Conseil norvégien de la recherche), le projet du Groupe Dépistage intitulé
« Réduction des inégalités face au dépistage du cancer : étude de cas dans la Communauté d’Etats latino-américains
et Caraibes (CELAC pour Community of Latin American and Caribbean States) » consiste a i) examiner les mesures
prises par ces états pour sattaquer aux inégalités en matiére de participation active de la population au dépistage
du cancer et ii) renforcer les compétences des responsables pour la mise en ceuvre de programmes de dépistage de
qualité. Ce travail fait désormais partie intégrante du projet du CIRC Cancer Screening in Five Continents (CanScreen5)

(https://canscreenb.iarc.fr).

Ce programme de formation des
formateurs propose un ensemble de
modules d’apprentissage en ligne et
de sessions en direct. Les modules
d’apprentissage en ligne couvrent
les principes du dépistage du cancer,
la planification et la mise en ceuvre
des programmes de dépistage, et
I'assurance qualité. Les sessions en
direct comportent des discussions
de groupe et des conférences traitant
entre autres de la lutte contre le cancer
dans la CELAC, des indicateurs
d’activité du dépistage du cancer du
col utérin, des inégalités sociales et
de la recherche opérationnelle.

Pays participant a I’initiative Cancer Screening in Five Continents (CanScreen5) et a quel

stade du processus. © CIRC.

Data validation ongoin
BoIng

[ Data available at website

[1 No data
B Mot applicable

[0 Data submission ongoing

La premiere phase de formation a rassemblé 65 participants originaires de 22 pays de la CELAC. Tous ont indiqué que
leurs connaissances avaient augmenté de plus de 50 % a l'issue de cette formation que viendront renforcer des ateliers
en présentiel. Les participants pourront a leur tour former des collegues dans leurs pays respectifs grace au programme

d’apprentissage autogéré CanScreenb.

« Ne nous laissez pas tomber » (citation d’un participant lors de la formation de formateurs au Honduras). © CIRC.

CanScreen5/CELAC Train the Trainers

FACILITATED MODULE

CanScreenS/CELAC Train the Tr:

SECTION DETECTION PRECOCE ET PREVENTION



https://canscreen5.iarc.fr

GROUPE PREVENTION ET MISE EN (EUVRE (PRI)

EFFICACITE DU VACCIN ANTI-V PH

En collaboration avec le National Cancer
Institute des Etats-Unis, le Groupe
Prévention et mise en ceuvre (PRI)
poursuit I'’é¢tude ESCUDDO, vaste essai
vaccinal randomisé de non-infériorité
d’'une seule dose par rapport a deux
doses des vaccins anti-VPH bivalent et
nonavalent, chez 20 000 adolescentes
costaricaines (adgées de 12 a 16 ans). Le
recrutement est terminé et le suivi a été
prolongé a cing ans pour tenir compte
du possible impact de la pandémie
de COVID-19, dans la mesure ou les
restrictions en matiére d’interactions
sociales peuvent modifier 'exposition au
VPH. Dans le cadre de I'essai vaccinal
anti-VPH mené au Costa Rica (CVT),
le Groupe PRI a montré qu'une seule
dose de vaccin est toujours hautement
protectrice et immunogéne, 11 ans aprés
la vaccination (Kreimer et coll., 2020a),
et que trois doses protégent contre les
Iésions de haut grade sur la durée du
suivi a long terme (Porras et coll., 2020).

DEPISTAGE DU CANCER DU COL DE
L'UTERUS EN ‘\S\lil{l(jl'l'l LATINE

Bien qu’on observe en Amérique latine,
depuis plusieurs décennies, une diminu-

tion réguliere de l'incidence du cancer
du col utérin et de la mortalité associée,
les taux d’incidence restent supérieurs
au seuil d’élimination fixé a 4 cas pour
100 000 femmes-années (taux d’inci-
dence standardisé sur I'age) (Figure 1)
(Pilleron et coll., 2020). Il est donc
nécessaire de développer des straté-
gies efficaces pour atteindre les objectifs
conduisant a éliminer le cancer du col
de l'utérus.

Lessai ASCUS-COL a permis déva-
luer l'efficacité du test de détection du
VPH pour prévenir les Iésions précan-
céreuses du col de l'utérus, par rapport
a [lapproche habituelle (colposcopie
immédiate et nouveau frottis), chez 2661
colombiennes dont les résultats du test
de Papanicolaou indiquaient la présence
d'une atypie des cellules malpighiennes
de signification indéterminée (ASCUS).
Il a ainsi été constaté que le test VPH
réduisait de 65 % le poids représenté
par les lésions du col utérin et de 41 %
l'orientation vers une colposcopie (Baena
et coll., 2020). Concernant la qualité de
vie liée a la santé, aucune différence n'a
été observée en fonction de la positi-
vité au test VPH (Urrea Cosme et coll.,
2020). Sur des échantillons de cellules
cervicales exfoliées, la performance

du test de méthylation S5, récemment
développé (Royaume-Uni) pour ftrier les
femmes positives pour le VPH (avec
des résultats PAP indiquant la présence
d’'une ASCUS), a mis en évidence le role
potentiel de la méthylation S5 dans le
dépistage basé sur la détection du VPH
(Ramirez et coll., 2021).

Létude ESTAMPA évalue les techniques
de dépistage et de triage du cancer
du col de l'utérus chez les femmes
agées de 30 a 64 ans dans neuf pays
d’Amérique latine. Toutes les femmes
positives pour le VPH sont orientées
vers une colposcopie, une biopsie et un
traitement, puis sont rappelées pour un
deuxiéme dépistage au bout de 18 mois,
si nécessaire. Lobjectif principal consiste
a détecter les lésions précancéreuses
de haut grade (Almonte et coll., 2020).
Plus de 42 000 femmes ont participé a
cette étude avec un fort taux d’adhésion
au dépistage, et 95 % des lésions de
haut grade détectées ont été traitées
(Figure 2). Un réseau d’études favorisant
le partage d’expérience entre plus de 200
professionnels de différentes disciplines
vient appuyer ces résultats (Figure 3).
De plus, loutil Psycho-ESTAMPA,
mis au point et validé pour mesurer
l'impact psychosocial d’'un test positif de

Figure 1. Distribution des taux d’incidence du cancer du col de 'utérus standardisés sur I’age pour 100 000 femmes-années, en 2018, par pays

et par sous-région, par rapport au seuil d’élimination fixé par ’OMS a 4 pour 100 000 femmes-années. Reproduit avec I'autorisation de Pilleron

et coll. (2020), © John Wiley and Sons.
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Figure 2. Etat d’avancement de I’étude ESTAMPA en juillet 2021. * Pourcentage calculé
aprés exclusion des 270 femmes qui se sont retirées de I'étude. ** Pourcentage calculé
chez les femmes admissibles a la visite des 18 mois (c’est-a-dire sans néoplasie cervicale
intraépithéliale [CIN2] et participant a I’étude depuis au moins 18 mois). HPV : virus du

papillome humain. © CIRC.
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dépistage du VPH, permettra également
d’évaluer les différentes méthodes de
communication des résultats du test
(Arrossi et coll., 2020).

Pour renforcer le dépistage du VPH dans
la région, le groupe PRI méne également
une recherche formative concernant les
obstacles et les éléments favorables
a la mise en ceuvre des directives de
'OMS sur le dépistage du cancer du
col de l'utérus, dans le cadre du projet
DIRECTIVES.

DEPISTAGE ET TRAITEMENT DU CANCER
DU COL DE L'UTERUS EN A\I’RIQL'E

Létude CESTA compare [lefficacité du
dépistage du cancer du col de l'utérus
soit par i) détection du VPH avec triage
basé sur l'inspection visuelle a l'acide
acétique (IVA) des femmes positives
pour le VPH et traitement ablatif pour
celles qui sont a la fois positives pour
le VPH et I'lVA, soit par ii) détection du
VPH suivi d'un traitement ablatif pour
les femmes positives pour le VPH. Au
Sénégal, sur 350 femmes séronégatives
pour le VIH (4gées de 30 a 54 ans), 18 %

étaient positives pour le VPH et 62 %
des 400 femmes séropositives pour le
VIH (Agées de 25 a 54 ans) participant
a létude en Afrique du Sud étaient
positives pour le VPH. Le recrutement
en cours de 1200 femmes séropositives
supplémentaires en Afrique du Sud
permettra d’évaluer d’autres techniques
de dépistage plus adaptées.

Les précédents résultats d'un essai
randomisé collaboratif, réalisé au Kenya
auprées de femmes séropositives
pour le VIH, indiquaient un risque de
récurrence des lésions cervicales de
haut grade (néoplasie cervicale intra-
épithéliale de grade 2 ou supérieur
[CIN2+]) plus faible aprés traitement par
excision électro-chirurgicale a I'anse
diathermique (LEEP) qu'aprés cryothé-
rapie. Des analyses secondaires de
données ont démontré que le curettage
endocervical naugmente pas le taux
de détection des CIN2+ (Chung et coll.,
2021a) et que la diminution du risque de
récurrence était associée a une diminu-
tion de la persistance du VPH chez les
femmes traitées par LEEP (Chung et
coll., 2021b).

INFECTION PAR HELICOBACTER PYLORI ET
CANCER DE LESTOMAC

Létude HELPER, fruit d’'une collabo-
ration permanente avec le National
Cancer Center de la République de
Corée, a recruté 11799 participants,
dont 5269 positifs pour H. pylori qui ont
ensuite été répartis aléatoirement pour
recevoir un traitement d’éradication ou un
placebo, afin de déterminer dans quelle
mesure I'éradication d’H. pylori diminue
l'incidence du cancer gastrique. Le suivi
endoscopique de tous les participants
est assuré dans le cadre du programme
de dépistage du National Cancer Center
de la République de Corée.

L'étude GISTAR, menée en collabora-
tion avec I'Université de Lettonie, vise a
déterminer si I'approche dépister-traiter
l'infection par H. pylori, combinée au
suivi endoscopique des sujets présen-
tant des signes sérologiques de gastrite
atrophique, réduit la mortalité par cancer
de l'estomac. Le recrutement se pour-
suit, avec plus de 10 000 participants
ayant bénéficié du suivi a ce jour.

Dans le cadre des études ENIGMA,
le Groupe PRI compare également la
prévalence de H. pylori et de l|ésions
gastriqgues entre les régions a faible
risque de cancer de l'estomac et les
régions a risque élevé pour ce cancer.
Les résultats de I'étude ENIGMA-Chile
indiquent une prévalence de gastrite
atrophique (test sérologique positif)
nettement plus forte dans les régions a
risque élevé, bien que le taux de préva-
lence de H. pylori soit similaire & celui
observé dans les régions a faible risque
(Herrero et coll., 2020).

DEPISTAGE DU CANCER DU SEIN AU
BELARUS

Dans le cadre du projet conjoint de
'Union européenne et des Nations
Unies, BELMED (prévention des mala-
dies non transmissibles, promotion d'un
mode de vie sain et modernisation du
systéme de santé du Bélarus), le Groupe
PRI soutient le volet mammographie de
dépistage, en assurant notamment la
qualité du programme gréce a la forma-
tion des professionnels de santé et a la
mise en place de processus de surveil-
lance. Le rapport final de ce volet est
attendu début 2022.
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Figure 3. Réseau de I’étude ESTAMPA. EQA : évaluation externe de la qualité ; GCPs : bonnes pratiques cliniques ; HPV : virus du papillome

humain. © Almonte et coll. (2020). Reproduction autorisée sous licence CC BY. Publié par BMJ. https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/.
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Au cours de l'exercice 2020-2021, les
études du Groupe Dépistage (SCR)
ont produit des données importantes
afin d’étayer I'élaboration de politiques
adaptées aux ressources pour fournir
des services efficaces de prévention et
de détection précoce du cancer dans les
domaines ci-dessous.

EVALUATION DU VACCIN ANTI-V PH

De récents reésultats de I'étude du
Groupe SCR menée en Inde ont montré
que lefficacité vaccinale d’une seule
dose de vaccin anti-VPH quadrivalent
était aussi élevée qu'avec deux ou trois
doses au bout d’'un suivi médian de
neuf ans. Lefficacité vaccinale contre
linfection persistante a VPH 16/18
atteignait 95,4 % chez les sujets ayant
regu une seule dose, 93,1 % chez ceux
ayant recu deux doses, et 93,3 % chez
ceux ayant regu trois doses (Tableau 1)
(Basu et coll., 2021c).

Le Groupe SCR a également participé a
I'évaluation de l'efficacité d’'un nouveau
vaccin anti-VPH quadrivalent produit par
le Serum Institute of India (Sll) dans un
essai randomisé de phase Il chez les
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filles et les gargcons de deux cohortes
d’age : 9-14 ans (n = 300) et 15-26 ans
(n = 300). Les participants ont regu
soit le vaccin Gardasil soit le vaccin
Sl (CTRI/2018/06/014601). Sept mois
aprés la vaccination, le titre d’anticorps
neutralisants contre les génotypes
ciblées (VPH 6, 11, 16 et 18) était tres
élevé, avec 100 % de séroconversion,
indépendamment du type de vaccin
recu. Ces résultats indiquent une
immunogénicité du nouveau vaccin
identique a celle du Gardasil. La
recommandation d'une dose unique
et [l'utilisation d'un vaccin fabriqué
localement rendront les programmes

de vaccination contre le VPH bien
plus abordables.

DEPISTAGE DU CANCER DU COL DE
L'UTERUS ET PRISE EN CHARGE DES

LESIONS PRECANCEREUSES

En Chine rurale, le Groupe SCR a
évalué le dépistage du cancer du col
utérin par test careHPV (amplification
du signal) et par test PCR (polymerase
chain reaction pour détecter 'ADN viral
de VPH) développé localement. Létude a
été réalisée sur les échantillons vaginaux

auto-prélevés de 9526 femmes (agées
de 30 a 65 ans). Les résultats ont montré
que le test PCR avait une sensibilité
nettement plus élevée que celle du
test careHPV pour détecter les lésions
précancéreuses de haut grade et/ou
les cancers (96,7 % vs 72,5 %), mais
avec une spécificité plus faible (82,1 %
vs 86,0 %). Le triage par génotypage
VPH 16/18 améliorait considérablement
sa spécificité (97,0 %) avec, cependant,
une perte de sensibilité (73,6 %) (Zhao et
coll., 2020a).

En Zambie, dans le cadre d’'une étude
visant a évaluer différentes approches
de traitement du cancer du col utérin,
2456 femmes positives a I'lVA ont été
réparties aléatoirement pour étre traitées
soit par ablation thermique, soit par
cryothérapie, soit par excision électro-
chirurgicale a [l'anse diathermique.
Les trois techniques présentaient les
mémes taux de réussite. Notons que ces
derniers étaient nettement plus faibles
chez les femmes séropositives au VIH
par rapport aux femmes séronégatives
(49 % vs 83 %). Les données issues de
ces études ont été partagées avec 'OMS
pour I'élaboration de directives.


https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/

Tableau 1. Efficacité d’une seule dose de vaccin anti-VPH quadrivalent par rapport a deux et trois doses (tous les vaccins ont été administrés
entre I’age de 10 ans et de 18 ans) pour prévenir les infections incidentes et persistantes par le VPH ; données du suivi sur 10 ans provenant
de I’étude du CIRC sur le vaccin anti-VPH en Inde

Non vaccinés Dose unique

Trois doses
(jours 1, 60 et 2 180)

Deux doses
(jours 1 et 2 180)

Incidence du VPH

Nombre de femmes examinées 1479 2858 2166 2019
Infections incidentes par VPH16 et/ou VPH18
Evénements observés 138 92 59 59
Efficacité vaccinale ajustée® (%) IC a 95 %) 63,5 (51,2a73,1) 67,7 (55,2a77,2) 66,4 (53,6 a 76,3)
Infections incidentes par VPH31, VPH33 et/ou VPH45
Evénements observés 148 136 89 86
Efficacité vaccinale ajustée?® (%) (IC a 95 %) 43,5 (25,4 a 56,5) 54,0 (38,5 a 66,5) 54,6 (38,3 a 66,6)
Persistance du VPH
Nombre de femmes examinées 1260 2135 1452 1460
Infections persistantes par VPH16 et/ou VPH18
Evénements observés 32 1 1 1
Efficacité vaccinale ajustée?® (%) (IC a 95 %) 95,4 (85,0 2 99,9) 93,1 (77,32 99,8) 93,3 (77,5a99,7)
Infections persistantes par VPH31, VPH33 et/ou VPH45
Evénements observés 14 14 11 7

Efficacité vaccinale ajustée® (%) (IC a 95 %)

8,8 (-230,8 4 62,6)

8,4 (-239,3a65,7) 38,8 (-124,4 4 80,2)

IC : intervalle de confiance ; VPH : virus du papillome humain
2 Ajustée par standardisation directe sur les cinq strates créées a partir des estimations du score de risque de maladie.
Source : D’aprés Basu et coll. (2021c). © 2021. Organisation mondiale de la Santé. Licence Elsevier.

DEPISTAGE DU CANCER DE LA CAVITE
BUCCALE

Le Groupe SCR a évalué un modéle
prédictif du risque pour le dépistage
du cancer de la cavité buccale. Ce
modéle a montré qu’'un examen visuel
de la bouche des consommateurs de
tabac et/ou d’alcool, sans stratification
supplémentaire du risque, permettrait de
réduire de 23,3 % la mortalité associée a
ce cancer. Cette approche de dépistage
serait donc trés efficace. D’aprés le
modéle, le dépistage ne serait-ce que de
50 % des consommateurs de tabac et/ou
d’alcool entrainerait une diminution quasi
similaire de la mortalité (19,7 %) (Cheung
et coll., 2021).

DEPISTAGE ET DIAGNOSTIC PRECOCE DU
CANCER DU SEIN

Pour étudier les différences de per-
formance de la mammographie de
dépistage en Europe, le Groupe SCR
a réalisé des estimations des taux de
détection du cancer du sein ajustés
en fonction de I'age, de lintervalle de
dépistage et de la valeur prédictive
positive. Chez les femmes de 50 a
69 ans, le taux de détection des cancers
invasifs se situaient entre 3,8 et 74
pour 1000, et pour le carcinome cana-
laire in situ entre 0,7 et 2,7 pour 1000

(Armaroli et coll., 2020). Cette nette
hétérogénéité est due a des risques
de base différents, ainsi qua des
différences de qualité et d’organisation
des programmes de dépistage.

L'étude du Groupe SCR patterns-of-care
a évalué la qualité des soins prodigués
a 2120 patientes diagnostiquées avec un
cancer du sein, enregistrées entre 2008
et 2017 dans deux centres d’'oncologie du
systéme de santé publique marocain. Les
résultats ont montré un délai médian de
six mois entre 'apparition des symptémes
et la consultation médicale (Mrabti et
coll., 2021). Au total, 45 % des patientes
présentaient un cancer de stade Il ou IV.
Le délai médian entre I'enregistrement
dans le centre d'oncologie et le début
du traitement était de 1,5 mois. Entre les
deux centres d’oncologie, les disparités
en matiere de qualité des soins ont
entrainé une différence de 25 % pour la
survie sans maladie a cinq ans chez les
patientes atteintes d’'un cancer du sein au
stade précoce.

DEPISTAGE DU CANCER COLORECTAL

Le Groupe SCR a publié des données
comparatives concernant la performance
des programmes de dépistage du cancer
colorectal dans I’'Union européenne. De
grandes différences ont été observées.

Le taux de participation était plus élevé
dans les pays ayant adopté le test
immunochimique fécal (TIF) (22,8 %
a 71,3 %) que dans ceux ayant adopté
le test Hémoccult (test au gaiac pour
la recherche de sang occulte dans les
selles) (4,5 % a 66,6 %). Le pourcentage
d’adhésion a [lorientation vers une
coloscopie variait de 64 % a 92 %. Les
taux de détection d'adénomes avancés
et de cancer colorectal étaient plus
élevés avec TIF quavec Hémoccult, et
plus élevés chez les hommes que chez
les femmes.

Le Groupe SCR a entrepris un projet de
démonstration au Maroc concernant le
dépistage du cancer colorectal par TIF
chez 9763 hommes et femmes, dans le
cadre des structures de soins de santé
primaires courants. Sur les 4,7 % de
participants testés positifs, seulement
62,6 % ont passé une coloscopie,
soulignant ainsi les difficultés de mise en
ceuvre du dépistage du cancer colorectal
dans le pays. Le taux de détection de ce
cancer était faible (0,7 pour 1000).

ImpACT DE LA COVID-19 SUR LE
DEPISTAGE DU CANCER

Le Groupe SCR a publié¢ une note
concernant les meilleures pratiques
pour poursuivre le dépistage du
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Figure 4. Le CIRC a évalué I'impact de la pandémie de COVID-19 sur les programmes de dépistage dans plusieurs pays. La figure montre la
baisse significative du nombre de femmes dépistées mensuellement pour le cancer du col de I'utérus, au Bangladesh, en 2020 par rapport
aux années précédentes. Elle montre également comment le programme s’est remis de I'impact du confinement en quelques mois, grace a la
planification de mesures. Les barres indiquent le nombre de cas de COVID-19 détectés par mois, en 2020. VIA : inspection visuelle a I'acide
acétique. Extrait de Basu et coll. (2021b), © 2021, avec I'autorisation d’Elsevier.
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cancer pendant la progression de la PRFI (Figure 4) (Basu et coll., 2021a ; atténuer la pandémie de COVID-19, afin
pandémie de COVID-19 et lors de son Villain et coll., 2021). Ces études ont d’améliorer la qualité et la portée de leurs
recul. Il a également étudié I'impact de aussi mis en évidence la maniére dont programmes de dépistage du cancer
cette pandémie sur les programmes certains PRFI ont su tirer parti des (Basu etcoll., 2021b).

de dépistage, en particulier dans les investissements verticaux, réalisés pour
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Le Bureau de la Directrice apporte au
CIRC un soutien scientifique et adminis-
tratif, ainsi qu’une expertise en bioéthique
et en déontologie, en engagement straté-
gique, en mobilisation des ressources et
en relations extérieures. Léquipe chargée
des questions de bioéthique et de déon-
tologie fait partie intégrante du Bureau
de la Directrice, afin de garantir sa totale
indépendance quant a I'évaluation des
travaux scientifiques du Centre.

Le Bureau de la Directrice aide celle-ci
a mettre en ceuvre la Stratégie a moyen
terme 2021-2025 du CIRC. Elaboré par un
Groupe de travail constitué de membres
du Conseil scientifique, du Conseil de
Direction et de I'OMS, ce programme
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stratégique a été pleinement approuvé
par le Conseil de Direction et le Conseil
scientifique du CIRC en 2021. Si l'objectif
qui guide les activités du CIRC depuis
1965 — a savoir promouvoir la collabora-
tion internationale dans la recherche sur
le cancer — reste le méme, le Centre axe
désormais ses travaux scientifiques sur
les domaines dans lesquels il a le plus
d’impact en termes de santé publique. A
cette fin, il intensifiera progressivement
ses activités dans trois domaines priori-
taires émergents, notamment en matiére
de recherche opérationnelle, tout en
poursuivant les recherches sur ses prio-
rités fondamentales. Des indicateurs clés
de performance (KPIs pour key perfor-
mance indicators) permettront d’évaluer

les progrés de mise en ceuvre de la
Stratégie a moyen terme 2021-2025.

Au cours de I'exercice biennal, la structure
organisationnelle du CIRC a été révisée
de fagon a faciliter la collaboration au sein
du Centre. Lancienne structure organisée
en Sections et Groupes a été remplacée
par une structure organisée en Branches
autour de quatre piliers scientifiques qui
servent de cadre conceptuel et corres-
pondent aux quatre priorités fondamen-
tales de recherche du CIRC. Les cher-
cheurs principaux ont bénéficié d'une
formation au leadership scandinave afin
de renforcer la direction scientifique et
stratégique du Centre.



En 2021, le Comité directeur du CIRC
(SLT pour Senior Leadership Team) a été
remplacé par un Comité directeur sur la
gestion (SAT pour Senior Advisory Team
on Management), chargé de conseiller la
Directrice sur les questions de stratégie,
de gestion et de politique opérationnelle
pour la prise de décision.

Des discussions scientifiques, straté-
giques, ont désormais lieu au sein du
Forum scientifique (/ARC Science Forum)
et du Forum ouvert du CIRC (IARC Open
Forum), afin de favoriser '’émergence de
nouvelles idées passionnantes et inno-
vantes. La création d’un Groupe de travail
transversal concernant I'application et le
transfert des connaissances en faveur de
la prévention du cancer, vise a accélérer
I'adoption et la mise en ceuvre, par les
parties concernées, des stratégies de
prévention et de lutte contre le cancer
fondées sur des données probantes.

LEquipe du Bureau de la Directrice
est également chargée de renforcer et
d’élargir les relations avec le réseau de
collaborateurs, avec les Etats partici-
pants, avec les partenaires gouverne-
mentaux et non gouvernementaux et avec
les organismes de financement.

Le Centre a signé cing protocoles d’en-
tente (MoU), avec le Beijing Genomics
Institute de Shenzhen/la China National
GeneBank en Chine, la Sociedade
Beneficente Israelita Brasileira Albert
Einstein au Brésil, le Centre de contréle
des maladies et de santé publique
en Géorgie, le Trustees of Columbia
University in the city of New York aux
Etats-Unis et le Registre national du

cancer géré par I'Institut national d’onco-
logie en Hongrie. Il a également renouvelé
son protocole d’entente avec le National
Cancer Centre de Tokyo, au Japon.

Le CIRC et 'OMS ont renoué un dialogue
structuré afin d’élaborer un plan d’action
conjoint visant a identifier les domaines
de coopération. Ce plan permettra de
mener a bien la mise en ceuvre d'initia-
tives mondiales essentielles en matiere
de lutte contre le cancer et d’améliorer
ainsi la santé publique.

Au cours de l'exercice 2020-2021, le
Bureau de la Directrice a remporté
d’importants succés, notamment avec
'admission de la Chine, en mai 2021,
au sein des Etats participants du CIRC,
portant leur nombre a 27. Par ailleurs,
I'équipe a établi des relations avec des
partenaires lyonnais afin d’intensifier
la campagne de levée de fonds pour le
« Nouveau Centre ». Le CIRC a ainsi
renforcé sa collaboration avec le Centre
Léon Bérard et il collabore déja avec plus
de 50 acteurs locaux. Cette collaboration
est trés importante, non seulement pour
I'entretien des relations avec les autorités
locales, mais aussi pour stimuler la parti-
cipation locale a la campagne d’appel aux
dons pour le « Nouveau Centre ».

ENGAGEMENTS STRATEGIQUES ET
RELATIONS EXTERIEURES (SEE)

La stratégie de mobilisation des
ressources du CIRC s’appuie sur les
quatre domaines d’intervention indiqués
dans le schéma ci-dessous. Au cours de
I'exercice 2020-2021, des étapes impor-
tantes ont été franchies dans chacun de
ces domaines.

Priority projects with
clear result targets

Increase
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Lors de la Soixante-troisieme Session du
Conseil de Direction, en mai 2021, le CIRC
a accueilli un nouvel Etat participant : la
Chine. Le Secrétariat a également noué
des contacts étroits avec de futurs Etats
participants potentiels, notamment le
Portugal et I'’Arabie saoudite, ce qui met
le Centre en bonne voie pour atteindre
I'objectif d’accueillir un nouvel Etat parti-
cipant par période biennale.

Le Centre a également continué a obtenir
des financements via des subventions
de recherche, avec un taux de réussite
moyen de 27 % pour les demandes de
2019. Le nombre de nouvelles demandes
de subventions et de financements
présentées en 2020 a atteint un total de
236 et le Centre a signé des contrats
extrabudgétaires pour un montant
total de 20,07 millions d’euros, dont
12,34 millions d’euros lui sont revenus.
Une équipe passe constamment en revue
plus de 130 bailleurs de fonds pour identi-
fier de nouvelles sources de financement
et suivre de prés toutes les possibilités.
En 2020, elle a affiché sur son site intranet
de mobilisation des ressources plus de
340 possibilités de financement que les
membres du CIRC ont pu examiner.

Le CIRC a été officiellement reconnu par
I'Organisation de coopération et de déve-
loppement économiques (OCDE) comme
une organisation internationale admis-
sible a l'aide publique au développement
(APD), avec un coefficient de 51 %. Cela
signifie que 51 % des contributions statu-
taires versées par les Etats participants
au CIRC peuvent étre déclarés au titre
de 'APD auprés de 'OCDE. Par ailleurs,
dans la mesure ou le CIRC met tout parti-
culierement I'accent sur la recherche en
matiere de prévention du cancer dans
les pays a revenu faible et intermédiaire
(PRFI), le Secrétariat a préparé une série
de projets 100 % admissibles a I'APD,
ce qui constitue généralement un atout
quand on cherche des financements
auprés d'agences de développement
et/ou d’organisations philanthropiques.
Il discute actuellement avec différents
donateurs potentiels, susceptibles d’étre
intéressés par de tels projets, afin d’aug-
menter substantiellement la part de finan-
cements directs regus par le Centre.

Au cours de l'exercice 2021-2021, le
Secrétariat a réussi a obtenir des finan-
cements aupres d’acteurs non gouverne-
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mentaux. Par exemple, la Société euro-
péenne d'oncologie médicale (ESMO) a
apporté une contribution financiére qui a
permis de créer et d’entretenir la plate-
forme d’apprentissage World Cancer
Report Updates. Il convient également
de mentionner I'association caritative
Children with Cancer UK et la fondation
Terry Fox qui ont financé des bourses
accordées aux chercheurs postdocto-
raux, originaires de PRFI, et ont ainsi aidé
le CIRC a remplir sa mission consistant
a renforcer les capacités. Enfin, grace
au soutien de la Sociedade Beneficente
Israelita Brasileira Albert Einstein, le
CIRC alancé la création d’'un Code contre
le cancer pour I’Amérique latine, similaire
a celui existant en Europe.

Le CIRC a lancé une campagne de levée
de fonds en trois volets pour le projet
« Nouveau Centre ». Cette campagne
vise a obtenir des dons importants de
personnes ultra-riches (au cours de ce
biennium, le Secrétariat a réussi a obtenir
un don d’un million d’euros de M. Alain
Mérieux) et des dons en nature pour I'équi-
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pement des nouveaux locaux (le CIRC a
ainsi recu des dons en nature de plusieurs
entreprises, notamment Office Concept,
Froilabo et Comadequat). Le Secrétariat
a également lancé une campagne de
financement participative lors de la
Soixante-troisieme Session du Conseil
de Direction. Une plateforme de dons sur
internet (https://jesoutiens.iarc.fr/) permet
aux donateurs privés individuels de faire
un don raisonnable, en échange duquel
leur nom, ou celui d’'un étre cher, peut
étre gravé sur les portes vitrées du
Nouveau Centre.

En janvier 2021, les engagements straté-
giques et les relations extérieures ont été
regroupés au sein d’'une nouvelle unité
(SEE). Lunité SEE veillera a ce que la
communication du CIRC atteigne un
public plus large et plus varié, concréti-
sant ainsi le concept de science ouverte
auquel aspire la Directrice du CIRC.
En touchant un large éventail de parte-
naires potentiels et de publics, cette unité
améliorera la notoriété du CIRC et renfor-
cera ainsi son attractivité.


https://jesoutiens.iarc.fr/

NOUVELLES INITIATIVES DU CIRC

GROUPE CONSULTATIF SUR LA PROMOTION DE L'EGALITE ET DE LA DIVERSITE (EDAG)

Le Groupe consultatif sur la promotion Membres du Groupe consultatif sur la promotion de I’égalité et de la diversité.
de l'égalité et de la diversité (EDAG)
a été créé en novembre 2018.

Initialement baptisé Groupe consultatif International Agency for Research on Cancer

sur les femmes et la science (WiSA), J I =

son nom a été modifié un an plus (i *w World Health - ‘
& ¥ Organization

tard pour élargir son champ d’action
et couvrir l'équité et la diversité
en général. Le Groupe EDAG est
actuellement composé de huit
membres, représentant les différentes
catégories de personnel : personnel
professionnel, personnel administratif,
chercheurs en début de carriere et
chercheurs extérieurs.

N

Le Groupe EDAG, chargé de
conseiller la Directrice, veille a ce
que des personnes ou des groupes
de personnes ne soient pas traités
différemment ou moins favorablement
en raison de leur race, de leur sexe,
d’'un handicap, de leur religion ou de
leurs convictions, de leur orientation
sexuelle ou de leur age.

Promouvoir I'équité et la diversité exige de :

« traiter tout le personnel de maniere équitable ;

» permettre a tous les membres du personnel de développer pleinement leur potentiel ;

« créer une culture inclusive ;

* garantir pour tous les mémes possibilités de formation et d’évolution de carriére ;

* s'assurer que les politiques, procédures et processus du CIRC/de 'OMS n’entrainent aucune discrimination ; et
 donner au personnel les moyens de reconnaitre et de lutter contre les inégalités et la discrimination sur le lieu de travail.

Parmi les récentes initiatives prises par le Groupe EDAG, citons un happy hour virtuel pour le personnel et les amis LGBTQ+,
la création d’un prix pour des femmes scientifiques émérites et un atelier suivi de discussions sur les préjugés implicites.

NOUVELLES INITIATIVES DU CIRC
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GROUPE DE TRAVAIL TRANSVERSAL

DU CIRC SUR LAPPLICATION ET LE
TRANSFERT DES CONNAISSANCES EN
FAVEUR DE LA PREVENTION DU CANCER
(KTT WG)

Créé en 2020, le Groupe de travail
transversal du CIRC sur l'application
et le transfert des connaissances en
faveur de la prévention du cancer (KTT
WG) est chargé d'établir des passe-
relles et des liens de sorte que les prin-
cipaux décideurs en santé publique
puissent tirer parti des connaissances
scientifiques produites par le CIRC et
ses collaborateurs. Lobjectif du Groupe
KTT WG consiste a mettre en relation
les chercheurs et les utilisateurs des
résultats de la recherche, afin d’expli-
quer et de communiquer aux parties
concernées des données probantes
de grande qualité sur la prévention de
la maladie qui puissent étre utilisées et
mises a profit.

Le Groupe KTT WG constitue une
équipe dynamique, interdisciplinaire,
rassemblant des chercheurs et des
experts en stratégie et communication,
qui catalysent les efforts et encouragent
les synergies entre organismes, afin de
transmettre les derniers résultats scien-
tifigues aux publics visés : les parties
concernées, les décideurs et les respon-
sables des instituts de santé publique,
des ministéres de la santé, des organi-
sations de la société civile, des réseaux
pour les maladies non transmissibles,
des sociétés de professionnels de santé
et des organisations philanthropiques.
Les objectifs immédiats du Groupe
KTT WG consistent a développer
un ensemble de ressources ciblées,
sous forme de dossiers complets sur
des sujets sélectionnés, en résumant
les résultats des projets susceptibles
d’influer sur les recommandations, les
actions et les politiques, et de sensibi-
liser le grand public.

Lors de sa premiére année d’existence,
le Groupe KTT WG a créé la série des
IARC Evidence Summary Briefs. Cette
collection a suscité un vif intérét aupres
des médias et dispose d’un site internet
dédié. Elle devrait contribuer a acceé-
Iérer I'adoption et la mise en ceuvre de
stratégies fondées sur des données
probantes, tout en créant de nouvelles
opportunités de renforcement des capa-
cités et de recherche. Le Groupe KTT
WG mene actuellement une enquéte
pilote et des entretiens aupres des
principaux intéressés pour avoir des
conseils concernant les stratégies de
diffusion a grande échelle et I'évaluation
de leur impact.

La page internet dédiée a la série des IARC Evidence Summary Briefs (https://iarc.fr/evidence-summary-briefs-series/) présente les deux premiers
numéros publiés : « Breast Cancer Outcomes in Sub-Saharan Africa » et « The Nutri-Score: A Science-Based Front-of-Pack Nutrition Label ».

M MEDIA CENTRE
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The International Agency for Research on Cancer (IARC) is publishing a series of scientilic

attention to the findings of evidence-base

bl up and diss

Evidence Surmmary Briels to call
o studies in important aspects of cancer prevention. As this series grows, IARC will

inate a portfolio of Evidence Swummary Briefs on key Cancer preventian Lopics.

The [ARC Evidence Summary Briefs series is the first output of the LARC cross-cutting sorking Growp on Cancer Prevention

Knowledge Translation and Transfer, The aim of this éross-cutting Working Greup is 1o build bridges bétween the scientific

and decision-making arenas by translating and transferning high-guality eviden ce in cancer prevention, produced by LARC and

its collabarators, Bo stakeholders for their benefit and use,

TARC EVIDENCE SUMMARY BRIEF NO. 2

THE NUTRI-SCORE: A SCIENCE-BASED
FRONT-OF-PACK NUTRITION LABEL
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GROUPE ComMmMUNICATION (COM)

Chef

D' Nicolas Gaudin

(jusqu’en mars 2020)

D" Tamas Landesz (par intérim,
jusqu’en décembre 2020)

Mme Teresa Lee (par intérim,
jusqu’en septembre 2020)

Secrétariat
Mme Sylvie Nouveau
(jusqu’en décembre 2020)

Gestionnaire des connaissances
Mme Teresa Lee

Rédacteur principal
Dre Karen Miiller

Rédacteur scientifique
Dre Heidi Mattock
(jusqu’en décembre 2020)

Rédacteur technique
Mme Jessica Cox
(jusqu’en décembre 2020)

Responsable Communication
Mme \Véronique Terrasse
(jusqu’en décembre 2020)

Administrateur de site internet
Mme Maria de la Trinidad Valdivieso
Gonzalez

Concepteur de site internet
M. Danil Kister (jusqu’en avril 2020)

Assistants techniques
Mme | atifa Bouanzi

Mme Meaghan Fortune
(jusqu’en décembre 2020)
Mme Fiona Gould
(jusqu’en janvier 2020)
Mme Sylvia Lesage

M. Nicholas O’Connor
(jusqu’en décembre 2020)
Mme Soléene Quennehen
(jusqu’en décembre 2020)
Mme Morena Sarzo
(jusqu’en décembre 2020)
M. Othman Yaqoubi

Entantque partie intégrante du Bureaude
la Directrice, le Groupe Communication
(COM) était chargé de présenter une
image claire et homogene du CIRC
et de ses activités a la communauté
scientifique, aux médias et au grand
public. Son travail englobait également
des services offerts aux Sections de
recherche pour toutes les questions rela-
tives a l'information et aux publications.
Enfin, le Chef du Groupe COM s’occupait
des relations extérieures et de la liaison
avec le siege de 'OMS. En janvier 2021,
dans le cadre de la réorganisation struc-
turelle du CIRC, les services d’édition,
de bibliothéque et d’internet du Groupe
COM ont été rattachés a la Branche
Soutien a la science et a la recherche
(SSR), tandis que les services médias

et relations extérieures sont restés ratta-
chés au Bureau de la Directrice au sein
de I'équipe Engagements stratégiques et
relations extérieures.

STRATEGIE NUMERIQUE ET DIFFUSION
DES OUVRAGES NUMERIQUES

La gestion de la librairie électronique
du CIRC, en particulier de I'abonne-
ment numérique annuel a la collection
Classification OMS des Tumeurs lancé
en septembre 2019, a constitué le prin-
cipal objectif de I'exercice 2020-2021.
Le site internet d'abonnement numérique
offre aujourd’hui le contenu complet des
11 volumes les plus récents de cette
collection réputée, ainsi que des images
de lames entiéres. Le nombre d’abonne-

ments n'a cessé de croitre tout au long
de [l'exercice biennal, pour atteindre
un total de 4200 a ce jour, complétant
ainsi la vente de livres imprimés par les
Editions de 'OMS. Les bibliotheques
des hépitaux, les unités de pathologie et
les autres abonnés institutionnels béné-
ficient d’'une remise pour les abonne-
ments groupés.

Lexercice 2020-2021 a également
été une période d’intense travail en
coulisses pour la mise en conformité des
publications du Centre avec les normes
techniques de la United States National
Library of Medicine (NLM) dont la base
de données Bookshelf sert de dépot et
de canal de diffusion supplémentaire
pour de nombreux titres du CIRC.

GROUPE COMMUNICATION
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IDENTITE VISUELLE DU CIRC

Le Groupe COM a dirigé la mise en place
d’'une nouvelle identité visuelle du CIRC
qui reflete les principes et les valeurs
autour desquels s’articule la Stratégie a
moyen terme 2021-2025. Présentée en
septembre 2021, cette nouvelle identité
visuelle comporte une charte graphique
et des modéles permettant sa décli-
naison sur toute une série de supports
de communication. Sa mise en place
se fera par étapes, en totale cohérence
avec 'image de marque du Centre.

PRINCIPAUX INDICATEURS DE
PERFORMANCE RELATIFS AUX
PUBLICATIONS ET ANALYSE
BIBLIOMETRIQUE

La Stratégie a moyen terme 2021-2025
du CIRC a conduit le Groupe COM a
réviser les principaux indicateurs de
performance relatifs aux publications.
Délaissant les indicateurs principalement
axés sur le facteur d'impact, le Groupe
COM s’est efforcé d’obtenir une vision
plus compléte et plus équilibrée de la
portée des publications scientifiques du
Centre en tenant compte de l'indice de
citation h, des « altmetrics » et du niveau
de collaboration internationale.

SERVICES D'INFORMATION

Le Groupe COM assure également
une fonction moins visible aux yeux
du public, néanmoins importante, qui
consiste a fournir des services d’infor-
mation aux membres du personnel et
aux chercheurs extérieurs par le biais
de la bibliotheéque. Outre I'accés qu’elle
offre aux revues et autres matériels en
formats papier et numérique, I'équipe
des services d’information joue un réle
essentiel dans la formation du personnel
du CIRC. En 2020-2021, elle a organisé
avec succés des sessions de formation
en ligne sur PubMed, la recherche docu-
mentaire approfondie pour les recen-
sions systématiques, les droits d’auteur
et les questions d’édition.

Au cours de cetexercice biennal, bien que
la pandémie de COVID-19 ait conduit a
privilégier encore davantage les formats
et 'accés numériques, la bibliothéque du
CIRC s'est attachée a réviser sa collec-
tion d’ouvrages imprimés en prévision
du déménagement dans le batiment du
Nouveau Centre, dans lequel la capacité
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de rayonnage sera considérablement
réduite. Une présélection des documents
a été effectuée en consultation avec les
chercheurs du CIRC afin d’avoir une
collection d’ouvrages imprimés moins
importante et actualisée.

LLIBRE ACCES

Concernant le vaste mouvement pour
la science ouverte, cette période bien-
nale a vu le lancement, en janvier 2021,
du Plan S, une initiative de libre accés
soutenue par un consortium interna-
tional d’organismes de financement de la
recherche. La conformité aux exigences
du libre accés en accord avec les orga-
nismes financeurs, notamment avec les
membres du Plan S, est une priorité pour
le CIRC. En décembre 2020, le Groupe
COM a organisé pour les chercheurs du
Centre une session d’information sur ce
sujet, coprésentée avec un membre du
personnel des Editions de TOMS.

Le Fonds spécial du Conseil de Direction
pour I'’édition en libre accés, dans la limite
de 50 000 euros par an pour les frais de
traitement des articles de journaux, a
subventionné I'édition de 25 articles en
2020 et de 21 articles, a ce jour, en 2021.

Au cours de l'exercice 2020-2021, le
CIRC a édité les publications de réfé-
rence suivantes :

CLASSIFICATION OMS DES TUMEURS

* WHO Classification of Soft Tissue and
Bone Tumours, 5th edition (version
imprimée)

* WHO Classification of Female Genital
Tumours, 5th edition (version imprimée)

» WHO Classification of Thoracic Tumours
5th edition (version imprimée)

MoNOGRAPHIES DU CIRC

* Volume 120, Benzene (version imprimée)
* Volume 121, Styrene, Styrene-7,8-Ox-
ide, and Quinoline (version imprimée)

* Volume 122, Isobutyl Nitrite, 3-Picoline,

and Some Acrylates (version imprimée)
* Volume 123, Some Nitrobenzenes and

Other Industrial Chemicals (version
imprimée et PDF)

* Volume 124, Night Shift Work (version
imprimée et PDF)

* Volume 125, Some Industrial Chemical
Intermediates and Solvents (version
imprimée et PDF)

* Volume 126, Opium Consumption (PDF)
* Volume 127, Some Aromatic Amines
and Related Compounds (PDF)

* Volume 128, Acrolein, Crotonaldehyde,
and Arecoline (PDF)

PUBLICATIONS SCIENTIFIQUES DU CIRC

* Cancer Incidence in Five Continents.
Volume Xl. IARC Scientific Publication
No. 166 (version imprimée et PDF)
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* Biennial Report 2018-2019 (version
imprimée)
» Rapport biennal 2018—-2019 (PDF)

PUBLICATIONS HORS-SERIE

» World Cancer Report: Cancer Research
for Cancer Prevention (versionimprimée

et PDF)
* A Checklist for Dad (version imprimée)
« Patterns of Care for Women with Breast
Cancer in Morocco: An Assessment of

Breast Cancer Diagnosis, Management,

and Survival in Two Leading Oncology
Centres (PDF)

R ESSOURCES NUMERIQUES

« Atlas of Visual Inspection of the Cervix

with Acetic Acid for Screening, Triage,
and Assessment for Treatment, /ARC

CancerBase No. 16

SERVICES DE REDACTION, DE GRAPHISME,
DE TRADUCTION ET DE LINGUISTIQUE

Léquipe éditoriale et de graphisme du
Groupe COM est chargée de la rédaction
et de la présentation des publications
du CIRC et hors-série. En garantissant
des normes éditoriales rigoureuses, elle
contribue au maintien de la réputation
et de I'image du Centre. Elle participe
également a la production de divers
supports pour la promotion du Centre et
de ses publications.

Par ailleurs, I'équipe dispense des cours
de rédaction et de publication. Elle offre
des services de rédaction en anglais
pour différents matériels destinés au
site internet du CIRC, ainsi que pour la
préparation d’articles a paraitre dans
des revues a comité de lecture, des
chapitres d’ouvrage et autres publica-
tions. Elle assure également la traduction
de petits documents et gére les services


https://publications.iarc.fr/588
https://publications.iarc.fr/588
https://publications.iarc.fr/592
https://publications.iarc.fr/592
https://publications.iarc.fr/595
https://publications.iarc.fr/595
http://publications.iarc.fr/576
http://publications.iarc.fr/582
http://publications.iarc.fr/582
http://publications.iarc.fr/583
http://publications.iarc.fr/583
https://publications.iarc.fr/584
https://publications.iarc.fr/584
https://publications.iarc.fr/593
https://publications.iarc.fr/596
https://publications.iarc.fr/596
https://publications.iarc.fr/600
https://publications.iarc.fr/599
https://publications.iarc.fr/599
https://publications.iarc.fr/602
https://publications.iarc.fr/602
https://publications.iarc.fr/597
https://publications.iarc.fr/597
https://publications.iarc.fr/597
https://publications.iarc.fr/590
https://publications.iarc.fr/594
https://publications.iarc.fr/586
https://publications.iarc.fr/586
https://publications.iarc.fr/589
https://publications.iarc.fr/606
https://publications.iarc.fr/606
https://publications.iarc.fr/606
https://publications.iarc.fr/606
https://publications.iarc.fr/606
https://publications.iarc.fr/598
https://publications.iarc.fr/598
https://publications.iarc.fr/598

extérieurs de traduction pour les docu-
ments plus longs. Enfin, elle organise
des cours d’anglais, de frangais et d’es-
pagnol pour le personnel du CIRC.

SERVICE MEDIAS

La stratégie médiatique du CIRC vise a
améliorer sa visibilité auprés des scien-
tifiques, des chercheurs et de la commu-
nauté du cancer, ainsi quauprés des
décideurs, des médias et du grand public.

De janvier 2020 a septembre 2021,
les efforts déployés pour concevoir et
élaborer un large éventail de visuels
ont permis daugmenter la visibilité
des travaux du CIRC sur ses réseaux
sociaux. Durant cette période, le Centre
a posté 534 tweets sur son compte
Twitter et partagé 41 nouvelles vidéos
sur sa chaine YouTube. Cette augmen-
tation d’activité s’est traduite par une
augmentation de l'audience : le compte
Twitter du CIRC a gagné plus de
3500 followers pour franchir la barre
des 10 000 followers en mai 2021, et
la chaine YouTube du CIRC a gagné
1245 abonnés, soit environ les trois
quarts du nombre d’abonnés a ce jour.

Des évenements importants, tels que la
Journée mondiale contre le cancer, le
Mois de la mobilisation contre le cancer
du col de l'utérus, la Journée mondiale
de la recherche contre le cancer et le
Mois de mobilisation contre le cancer du
sein, ont été systématiquement marqués
par un ensemble coordonné d’actions de
communication multimédia, incluant des
vidéos, des questions-réponses, des
interviews, des articles d’actualité, des
infographies et des animations. En outre,
des thémes spécifiques ont été régulie-
rement développés en tant que sujets
d’actualité sur le site internet du CIRC.
Pres de 250 articles d’actualités ont ainsi
été publiés sur le site internet du Centre
entre janvier 2020 et ao0t 2021.

Le développement des activités média-
tiques s’est poursuivi, grace notamment
a l'entretien régulier de relations avec les
journalistes. Des chercheurs du CIRC
ont donné des interviews parus dans
divers médias. Sur I'exercice 2020-2021,
le CIRC a publié 23 communiqués de
presse mettant en lumiere ses résultats
scientifiques. Le communiqué de presse
n°® 299 sur alcool et cancer a fait I'objet
d’'une importante couverture médiatique

par la BBC, The Guardian, Sky News, Le
Monde, El Pais et d’autres médias inter-
nationaux de premier plan.

En 2020-2021, le Groupe COM a égale-
ment participé aux efforts de mobilisa-
tion des ressources, notamment pour
'avancement des travaux du batiment
du Nouveau Centre, afin d’accroitre la
notoriété du CIRC auprés du public et de
ses partenaires de la région lyonnaise.
A cette fin, une conférence de presse
a eu lieu en juillet 2021 et des agences
de communication locales ont été sollici-
tées pour aider a la diffusion de matériel
publicitaire.

Le Groupe COM a également organisé
avec ses principaux partenaires lyonnais
plusieurs activités et manifestations,
notamment des webinaires, pour faire
valoir le role du CIRC en tant qu'acteur
majeur dans le domaine de la recherche
sur le cancer, tant a I'échelle internatio-
nale qu’'a I'échelle nationale et locale.

Enfin, tout au long de cette période
biennale, le CIRC a considérablement
augmenté ses interactions avec les
partenaires internationaux, a travers
notamment i) une communication régu-
liere et des réunions de coordination
avec les équipes de 'OMS au siége
et au niveau régional, ii) sa participa-
tion active a d'importantes manifesta-
tions et campagnes de communication
avec I'Union internationale contre le
cancer (UICC), et iii) son réle moteur
dans la promotion et la conception de la
campagne pour la Journée mondiale de
la recherche contre le cancer.

SERVICES INTERNET

Le principal objectif de I'équipe consiste
a exploiter les technologies de l'internet
pour assurer la diffusion en temps utile
des activité scientifiques du CIRC (statis-
tiques du cancer, publications, réunions,
cours, bourses, etc.) et la parfaite inté-
gration de ces informations dans ses
nouveaux canaux de communication.

Pour renforcer la présence du Centre
sur internet, I’équipe, en collaboration
avec le Service des technologies de
l'information (ITS) et un prestataire exté-
rieur, s’est attachée a améliorer I'aspect
visuel et la convivialité du site internet
du CIRC et a y ajouter des fonctionna-
lités spécifiques, telles que la mise en

place du défilement vertical sur la page
d’accueil  (https:/www.iarc.who.int/fr/)
et la création des pages internet des
différentes Branches de recherche
(https://www.iarc.who.int/fr/branches/)
constituant la nouvelle structure organi-
sationnelle du CIRC depuis le 1°" janvier
2021. De plus, en étroite collaboration
avec le Bureau du Directeur de I'’Admi-
nistration et des finances (DAF) et le
Bureau de mobilisation des ressources,
des pages internet spécifiques ont été
créées a l'appui des activités de mobili-
sation des ressources (https://www.iarc.

who.int/about-iarc-newbuilding/, https://
www.iarc.who.int/donations-nc/).

Dans le cadre de l'objectif plus large
consistant a promouvoir les recherches
du CIRC, l'équipe du service internet,
en collaboration avec ITS et un presta-
taire extérieur, a coordonné I'élaboration
du nouvel aspect visuel et de la convi-
vialité des sites internet des projets de
recherche du Centre dans un nouveau
systéme de gestion de contenu (SGC)
basé sur le cloud, dans lequel ont été
transférés 35 sites existants.

Enfin, au cours de I'exercice 2020-2021,
I’équipe du service internet a développé
ou validé et lancé neuf sites internet :

* Collaboration internationale pour la
recherche sur le cancer et la classifi-
cation des tumeurs (IC°R) :
https://ic3r.iarc.who.int

* Risque de cancer chez les patients
ayant survécu au cancer de l'enfant
(CRICCS) : https://criccs.iarc.who.int/

* NORDCAN 2.0 : statistiques compara-
tives du cancer :
https://nordcan.iarc.fr/en

* Plateforme d'étude de
humain (HEAP) :
https://heap-exposome.eu/

* Plateforme  d’apprentissage
Cancer Report Updates :
https://learning.iarc.fr/wcr/

» Centre d’apprentissage européen pour
la prévention du cancer :
https://cancerpreventioneurope.iarc.fr/
learning-centre/

» Cancers attribuables a I'alcool :
https://gco.iarc.fr/causes/alcohol/home

» Banque d’'images du CIRC sur le cancer
du col de l'utérus : https://screening.

iarc.fr/cervicalimagebank.php
» Cancer Over Time:

https://gco.iarc.fr/overtime

I'exposome

World
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GROUPE EDUCATION ET FORMATION (ETR)

Chef
Mme Anouk Berger

Assistant, programme des
bourses d’études
Mme [sabelle Battaglia

Assistant, programme des cours
Mme Sandrine Montigny

Assistants de projet
Mme Heather Coombs
Mm™e Dominique Meunier

Secrétariat
Mme Mira Delea

Agents administratifs
Mme Nadia Ben Amara
(jusqu’en juillet 2021)
Mme Elke Niehaus

Etudiants

M. Bastien Boisjot
(jusqu’en ao(t 2021)
Mme Pauline Buosi
(jusqu’en aolt 2020)
Mme Amélie Labaume
(jusqu’en aolt 2020)
Mme Carla Reyes
(jusqu’en juillet 2021)

Conseiller
Mme Amélie Labaume

Personnel affilié

Dre Maribel Almonte (Directeur
scientifique, Université d’été : module
« Mise en ceuvre de la prévention et
de la détection précoce du cancer »)
D" Armando Baena Zapata (Directeur
scientifique, Université d’été : module
« Mise en ceuvre de la prévention et
de la détection précoce du cancer »)

D' Partha Basu (Directeur
scientifique, Université d’été : module
« Mise en ceuvre de la prévention et
de la détection précoce du cancer »)
D" Andre Carvalho (Directeur
scientifique, Université d’été : module
« Mise en ceuvre de la prévention et
de la détection précoce du cancer »)
Dre Laure Dossus (Directeur
scientifique, Université d’été : module
« Introduction a I'épidémiologie du
cancer)

D' Pietro Ferrari (Directeur
scientifique, Université d’été : module
« Introduction a I'épidémiologie du
cancer »)

D' Zdenko Herceg (Responsable
scientifique, programme des bourses
d’études) (jusqu’en décembre 2020)
Dre Valerie McCormack (Responsable
scientifique, programme des bourses
d’études)

Fonction statutaire essentielle du CIRC,
le programme d’éducation et de forma-
tion a largement contribué a dévelop-
per les ressources humaines pour la
recherche sur le cancer dans le monde
entier et a élargir le réseau de collabora-
teurs du CIRC.

Ce rapport présente les principales
réalisations du programme d’éducation
et de formation du CIRC pour I'exer-
cice biennal 2020-2021. Il convient de
préciser que si le Groupe Education et
formation (ETR) coordonne les activi-
tés du Centre dans ce domaine, bon
nombre d’entre elles sont animées par
les Groupes de recherche eux-mémes.
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Suite au lancement de la Stratégie a
moyen terme 2021-2025 du CIRC et a la
mise en place de la nouvelle organisation
structurelle au 1¢" janvier 2021, le Groupe
ETR a été rebaptisé Branche Formation
et renforcement des capacités.

FORMATION A LA RECHERCHE ET
PROGRAMME DES BOURSES D'ETUDES

Le programme offre aux chercheurs, a
différents stades de leur carriére (collec-
tivement désignés par « chercheurs
en début de carriere et chercheurs
extérieurs »), la possibilité de suivre
une formation au CIRC en participant
a des projets de recherche collabora-

tive. Ces chercheurs sont financés soit
par les fonds alloués aux projets des
Groupes soit par le programme des
bourses d’études. Au cours de I'exercice
2020-2021, 254 chercheurs en début de
carriere et chercheurs extérieurs, origi-
naires de 58 pays, sont venus travailler
au CIRC, soit une diminution de 13,9 %
par rapport au précédent exercice. Cette
diminution s’explique par une mobilité
réduite du fait des restrictions de voyage
imposées par la pandémie de COVID-19.



CONDITIONS D’ACCUEIL ET EVOLUTION DE
CARRIERE

En 2020-2021, le programme interne
de cours génériques, géré conjointe-
ment par le Groupe ETR et les Services
des ressources humaines, a proposé
30 cours (Tableau 1) qui, en raison de la
pandémie de COVID-19, ont été limités
a des thémes hautement prioritaires et
se sont déroulés en ligne. Ces cours ont
été suivis par plus de 200 chercheurs
en début de carriére et chercheurs exté-
rieurs. Ceux-ci ont également eu accés a
97 ressources pédagogiques sur la plate-
forme d’apprentissage en ligne ilearn
de 'OMS. Par ailleurs, un programme
de mentorat a été mis sur pied avec un
groupe de volontaires du CIRC dans
le cadre de [l'initiative Qualité de vie au
travail (Figure 1).

Le Groupe ETR a poursuivi sa collabora-
tion étroite avec I'Association des cher-
cheurs en début de carriere (ECSA pour
Early Career Scientists Association). Entre
autres activités, 'ECSA a organisé avec
succes des événements en ligne, notam-
ment une Journée Carriére présentant un
éventail de carriéres et un séminaire sur
le travail efficace a domicile, ainsi qu’une
Semaine scientifique au cours de laquelle
les jeunes chercheurs ont présenté
leurs travaux a des pairs du CIRC, du
Cancéropdle Lyon Auvergne Rhéne-Alpes,
du National Cancer Institute des Etats-Unis
et du Centre allemand de recherche sur
le cancer.

BOURSES POSTDOCTORALES

Le Centre a accordé sept bourses
postdoctorales a des candidats origi-
naires de pays a revenu faible et inter-
médiaire (PRFI) proposant des projets
en adéquation avec les priorités émer-
gentes du CIRC ou concernant I'impact
de la COVID-19 sur le cancer. De plus,
dans le cadre des efforts déployés pour
identifier des sources supplémentaires
de financement pour ce programme,
les négociations avec Il'association
« Children with Cancer UK » ont permis
d’ouvrir un appel a candidatures pour
des bourses s’adressant aux chercheurs
souhaitant mener des recherches sur les
cancers pédiatriques ou les cancers des
adolescents et des jeunes adultes. Deux
nouvelles bourses postdoctorales du
CIRC ont ainsi été attribuées.

Tableau 1. Cours génériques destinés aux chercheurs en début de carriére, 2020 et 2021

Perfectionnement en recherche

Techniques rédactionnelles

Analyse multivariée pour l'intégration des données
« omiques » : principes et applications

Principes fondamentaux du Tidyverse avec R

Questions relatives aux droits d’auteur
(deux sessions)

Réalisation de posters scientifiques
performants

Publications en bref
Publication dans les revues scientifiques
Atelier PubMed : recherche efficace

Méthode de recherche documentaire
systématique

Technologies de I'information

Techniques de communication

Cabhier de laboratoire électronique
REDCap pour le recueil de données
REDCap pour les enquétes

Techniques efficaces de communication
interpersonnelle (quatre sessions)

Réseaux sociaux

Gestion de carriére et évolution

Encadrement et gestion

Webinaire « La boussole de carriere »

Webinaire « Suivre sa boussole de carriére »
Entretiens de carriére en toute confiance

Créer et maintenir un haut niveau de performance

Donner et recevoir des commentaires (deux sessions)

Motivation et concentration (deux sessions)

Communication efficace entre les
membres de I'équipe et le superviseur :
étre sur la méme longueur d’onde

Formation a la direction de la recherche
(deux sessions)

Gestion des taches
Travail en équipe et collaboration

Figure 1. Brochure pour promouvoir le concept du programme de mentorat du CIRC. © CIRC.
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Figure 2. Session en direct de formation des formateurs a Cancer Screening in Five Continents (CanScreen5). © CIRC.
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Enfin, trois boursiers ont bénéficié d’'une
aide au retour pour les aider a poursuivre
leurs recherches dans leur propre pays.

BOURSES DE COURTE DUREE

En collaboration avec I'Union internatio-
nale contre le cancer (UICC), la Bourse
de Perfectionnement UICC-CIRC permet
a un certain nombre de participants de
I'Université d’été du CIRC, originaires
des PRFI, de venir au Centre pendant
un mois pour parfaire leur formation et
établir des collaborations. Sept cher-
cheurs en ont bénéficié sur l'exercice
2020-2021.

PROGRAMME DES COURS

Ce programme est congu pour renforcer
les capacités de la communauté scien-
tifigue mondiale, en particulier dans
les PRFI, en offrant des possibilités de
formation dans les domaines de compé-
tence du CIRC tout au long de la carriéere.

CoOuRrs
Le Centre a organisé 37 cours ou webi-

naires destinés aux chercheurs et aux
professionnels de santé de nombreux
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pays, en particulier des PRFI (Tableau 2).
En raison de la pandémie de COVID-
19, tous les cours ont été dispensés en
ligne. Remaniés de fagon a combiner
les sessions en direct et l'auto-appren-
tissage, ils ont duré de quelques jours
(par exemple, le cours sur la stadifica-
tion du cancer) a plusieurs mois (par
exemple, I'Université dété du CIRC
2021, le « masterclass » ChildGICR et la
formation des formateurs a CanScreenb)
(Figure 2). Plus de 2700 chercheurs et
professionnels de santé ont suivi les
cours en 2020-2021.

RESSOURCES D'AUTO-APPRENTISSAGE

Le CIRC a continué a produire des
ressources d’auto-apprentissage, princi-
pal complément aux formations en direct.
Il a ainsi lancé un nouveau programme
d’apprentissage en ligne personnalisé,
consacré au dépistage et au diagnostic
précoce du cancer dans le cadre du projet
CanScreen5. Ce programme a été traduit
en russe et une version espagnole sera
bientbt disponible (https://learning.iarc.fr/
edp/resources/pgm-cancer-screening/).

Dans le cadre du consortium Prévention
du cancer en Europe, le CIRC a égale-

ment produit des modules portant sur
la quatrieme édition du Code européen
contre le cancer. lls ont été traduits
en frangais, en hongrois, en polonais et
en espagnol. (https://learning.iarc.fr/ledp/
cpe/) (Figure 3).

PORTAIL D'APPRENTISSAGE

Lancé en 2019, le Portail d’apprentis-
sage du CIRC (https:/learning.iarc.fr)

donne accés a plusieurs plate-
formes d’apprentissage thématiques
(Biobanque, Prévention et détection

précoce du cancer et World Cancer
Report Updates). Il donne également
acces a la WebTV du CIRC, notamment
a la chaine vidéo de I'Université d’été du
CIRC, ainsi qu’aux sites internet d’autres
projets pilotés par le CIRC proposant
du matériel pédagogique concernant
la surveillance du cancer et I'expo-
some (Plateforme Human Exposome
Assessment). Le Portail d’apprentis-
sage du CIRC continue a attirer un
public toujours plus nombreux. Depuis
novembre 2019, 1554 personnes (1423
en 2020-2021) y ont créé un compte
pour accéder librement aux ressources
pédagogiques.


https://learning.iarc.fr/edp/resources/pgm-cancer-screening/
https://learning.iarc.fr/edp/resources/pgm-cancer-screening/
https://learning.iarc.fr/edp/cpe/
https://learning.iarc.fr/edp/cpe/
https://learning.iarc.fr

Tableau 2. Cours, 2020 et 2021

Intitulé du cours Lieu Nombre de Collaborations extérieures
participants

Surveillance du cancer

Enregistrement du cancer : principes et méthodes de En ligne 46 Péle caraibéen du CIRC pour I'enregistrement du cancer —
base pour I'Organisation des Etats de la Caraibe orientale Registre martiniquais du cancer — Cours virtuel commun des
(OECO) Caraibes de I'unité de santé de 'TOECO

GICR Cancer de I'enfant En ligne 25 St. Jude Children’s Research Hospital

GICR-OMS EMRO Cours fondamental sur En ligne 45 Bureau régional de 'OMS pour la Méditerranée orientale
I'enregistrement du cancer

GICR-OMS EMRO Cours sur la qualité des données En ligne 20 Bureau régional de I'OMS pour la Méditerranée orientale
GICR Cours sur la stadification et le TNM essentiel En ligne 15 Union internationale contre le cancer (UICC)

Université d’été commune CIRC-National Cancer Center  En ligne 32 GICR, National Cancer Center de la République de Corée
de la République de Corée sur I'enregistrement du et sa Graduate School of Cancer Science and Policy (NCC-
cancer : principes et méthodes GCSP)

Prévention et détection précoce du cancer

CanScreen5 — Former les formateurs — la Région africaine En ligne 32 American Cancer Society (ACS), Medical Research Council
(Royaume-Uni)

CanScreen5 — Former les formateurs — Organisation En ligne 79 American Cancer Society (ACS), Centre for Global Health
panaméricaine de la Santé — Pays de la Communauté Inequalities Research (CHAIN) de Norvege

d’Etats latino-américains et caraibes (CELAC)

(3 sessions)

CIRC-Centre Léon Bérard Série d’échanges — Bouger En ligne 220 Centre Léon Bérard, Lyon, France
contre le cancer (en francais)

CIRC-Centre Léon Bérard Série d’échanges — Mieux En ligne 121 Centre Léon Bérard, Lyon, France
manger pour ma santé (en frangais)

Université d’été du CIRC : Mise en ceuvre de la prévention En ligne 34 Union internationale contre le cancer (UICC)
et de la détection précoce du cancer

Oncologie de précision En ligne 40 Institut scientifique européen, Université de Grenoble

Prévention et dépistage pour lutter contre les maladies En ligne 15 Ecole nationale frangaise de la santé publique
chroniques : une illustration avec le cancer — Master santé
publique : Epidémiologie des maladies chroniques

Projet Care4Afrique — Bénin — IVA et thermo-coagulation  En ligne 17
(en frangais)

Test cervical de dépistage des oncoprotéines E6/E7 du En ligne 8
VPH-8 pour ESTAMPA (2 sessions)

Analyse par les parties concernées des obstacles au En ligne 25 Organisation panaméricaine de la Santé
dépistage du cancer

Contribution de I'action commune de Partenariat pour En ligne 87 Société finlandaise du cancer, Association of European
'innovation des actions de lutte contre le cancer (iPAAC) Cancer Leagues
au renforcement des capacités de prévention du cancer

Série de webinaires du World Cancer Report — vaccination En ligne 288 Société européenne d’oncologie médicale (ESMO)
contre le VPH

Série de webinaires du World Cancer Report — Obésité et  En ligne 351 Société européenne d’oncologie médicale (ESMO)
cancer
Série de webinaires du World Cancer Report — Inégalités  En ligne 282 Société européenne d’oncologie médicale (ESMO)

sociales face au cancer

Série de webinaires du World Cancer Report — COVID-19  En ligne 391 Société européenne d’'oncologie médicale (ESMO)
et dépistage du cancer

Série de webinaires du World Cancer Report — Défis et En ligne 261 Société européenne d’oncologie médicale (ESMO)
opportunités en matiére de prévention primaire du cancer
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Tableau 2. Cours, 2020 et 2021 (suite)

Intitulé du cours Lieu Nombre de  Collaborations extérieures
participants

Infrastructures et méthodes de recherche sur le cancer

Ethique et gouvernance des biobanques, a l'intention des  En ligne 27 Center for Global Health (CGH) du National Cancer Institute
membres du BCNet (2 webinaires) (NCI)

Exposome humain “Atelier Bring your own data” pour le En ligne 20 Membres du consortium Human Exposome Assessment
consortium HEAP Platform (HEAP)

Université d’été du CIRC : Introduction a I'épidémiologie En ligne 39 Union internationale contre le cancer (UICC)

du cancer

Analyse multivariée pour I'intégration des données CIRC, Lyon 30 Institut suisse de bioinformatique / Département de

« omiques » : principes et applications biostatistiques

Manipulation sécurisée des échantillons biologiques, a En ligne 55 Center for Global Health (CGH) du National Cancer Institute
l'intention des membres du BCNet (4 webinaires) (NCI)

Rédaction scientifique pour les publications évaluées par  En ligne 16

des pairs, a I'intention des chercheurs des pays d’Afrique
et d’/Amérique latine

Université d’hiver de I'UiT en épidémiologie du cancer Norvége et 43 +40 Université arctique de Norvége (UiT)
en ligne

Leadership et management

Programme de formation au leadership (2 sessions) En ligne 15 Mobilize Strategy Consulting

Figure 3. Module d’apprentissage en ligne auto-géré sur la quatriéme édition du Code européen contre le cancer. © CIRC.
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Comme indiqué plus haut, le CIRC
propose sur son Portail d’apprentis-
sage la plateforme World Cancer Report
Updates (https://learning.iarc.fr/wcr/)
(Figure 4). Elaborée en collaboration
avec la société européenne d’oncologie
médicale (ESMO pour European Society
for Medical Oncology), cette plateforme
fournit des ressources pédagogiques
et des opportunités de formation sur
certains contenus du World Cancer
Report 2020, ainsi que sur les avancées
de larecherche en matiére de prévention
du cancer. Cing webinaires en direct ont
permis a 2008 chercheurs et profession-
nels de santé, originaires de 140 pays,
d’échanger avec des experts interna-
tionaux. Quatre modules d’apprentis-
sage en ligne ont été créés a partir des

enregistrements des webinaires. lls
comportent de courtes séquences vidéo,
des quiz, des questions-réponses et des
certificats d’achevement.

PRINCIPAUX PARTENARIATS

Au cours de l'exercice 2020-2021, le
CIRC a poursuivi le renforcement de
ses relations avec les institutions acadé-
miques. Un accord a ainsi été conclu
avec I'lstituto Superiore di Sanita en Italie
pour I'encadrement et I'accueil conjoints
de trois étudiants en doctorat. Le CIRC
a également été invité a s’associer avec
le Centre allemand de recherche sur le
cancer pour créer une école supérieure
de prévention du cancer. Par ailleurs,
le Groupe ETR a collaboré avec le

Karolinska Institutet et d’autres insti-
tuts européens a la plateforme Human
Exposome Assessment financée par
I’Union européenne.

Enfin, le CIRC a participé a la mise en
place de '’Académie de 'OMS a plusieurs
niveaux. En effet, tout en collaborant sur
les aspects relatifs a la gouvernance et
a l'infrastructure de I’Académie, le CIRC
a vu deux de ses programmes d’appren-
tissage sélectionnés pour I'élaboration
des premiers cours de I'Académie : le
programme d’apprentissage complet sur
le dépistage, le diagnostic et la prise en
charge des lésions précancéreuses du
col de l'utérus ; et le programme d’ap-
prentissage sur la gestion des infrastruc-
tures pour la recherche médicale.

Figure 4. Plateforme d’apprentissage World Cancer Report Updates. © CIRC.
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UNIVERSITE D'ETE DU CIRC 2021 EN EPIDEMIOLOGIE DU CANCER

L'Université d’été du CIRC en épidémiologie du cancer vise a améliorer les compétences pratiques et méthodologiques dans
ce domaine des chercheurs et des professionnels de santé. En raison de la pandémie de COVID-19, les cours de I'Université
d’été 2021 ont été remaniés et se sont déroulés uniquement en ligne, tout en conservant les caractéristiques qui les rendent
uniques : la promotion de la collaboration internationale, I'offre de nombreuses possibilités d’'interaction et I'organisation de
conférences et d’activités pratiques pluridisciplinaires et de grande qualité pour faciliter le processus d’apprentissage des

participants.

Deux modules ont été proposés — « Introduction a I'’épidémiologie du cancer » et « Mise en ceuvre de la prévention et de
la détection précoce du cancer » — avec une approche pédagogique mixte, comportant 4 semaines d’activités auto-gérées
(conférences et travaux pratiques enregistrés, ponctués de deux ou trois sessions en direct et d'évenements réseaux),
suivies de 2 semaines de séances quotidiennes en direct et de travaux de groupe. Au total, 73 chercheurs et professionnels

de santé, originaires de plus de 45 pays (des PRFI pour la plupart) ont participé aux deux modules.

Les ressources utilisées pour I'Uni-
versité d’été 2021 sont disponibles
sur le Portail d’apprentissage du CIRC

(https://learning.iarc.fr).

Les participants a cette Université
d’été 2021 ont été invités a faire part
de leurs impressions et de leur expé-
rience. Les témoignages enregistrés
illustrent parfaitement [I'esprit des
Universités d’été du CIRC : appren-
tissage commun, partage dexpé-
riences et réseautage international
pour la prévention du cancer dans les
pays. La conception des prochaines
Universités dété du CIRC et autres
événements similaires tiendra compte
des commentaires des participants et
de I'évaluation des chargés de cours
pour s'assurer que, lorsque les cours
sur site seront a nouveau autorisés, ils
soient encore davantage centrés sur
les aspects pratiques et le réseautage.
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Tweet du CIRC avec les participants a I’'Université d’été du CIRC 2021. © CIRC.
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(GROUPE SERVICES DE LABORATOIRE

ET BioBANQUE (LLSB)

Chef Assistant gestion des services Etudiants et chercheurs extérieurs
Dr Zisis Kozlakidis de laboratoire Dre Subasri Armon
Dre Stéphanie Villar Mme Mathilde Benoit
Secrétariat D" Koh Furuta
Mme Charlotte Volatier Technicien principal biobanque Mme éa Marchand
(jusqu’en décembre 2020) M. Christophe Lallemand M. Morten Qien
Mme Tracy Wootton Mme Julie Roux
Techniciens biobanque Dr Daniel Simeon-Dubach
Assistant gestion des processus Mme Elodie Colney M. Pierre Vodosin
de la Biobanque M. Henri Cordier Mme Maissa Zeghidi
Dre Elodie Caboux Mme Sophie Guillot
Mme Gertrude Tchoua

Le Groupe Services de laboratoire et Figure 1. Equipe du Groupe Services de laboratoire et Biobanque. Avec I’aimable autorisation
Biobanque (LSB) (Figure 1) travaille de Xuexun Zhou.

avec les Services intérieurs (ASO) et les
Groupes de recherche pour fournir les
services de laboratoire et de biobanque
indispensables aux activités du Centre.
Il supervise également des projets de
recherche nationaux et internationaux
sur les biobanques et les infrastructures
essentielles a la recherche médicale.
Enfin, il donne des conseils techniques
et de sécurité pour les futurs laboratoires
et la biobanque du Nouveau Centre,
dans le respect de la Stratégie a moyen
terme 2021-2025 du CIRC.

Dans le cadre de la nouvelle struc-
ture organisationnelle mis en place au
1¢" janvier 2021, le Groupe LSB a été
rebaptisé Services de soutien des labo-
ratoires et Biobanque.
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SERVICES DE LABORATOIRE

Le Groupe LSB veille a la disponibilité de
services de laboratoire de qualité. Il offre
notamment un local de stockage des
fournitures et consommables de labora-
toire, une laverie, la recherche de myco-
plasmes dans les cultures cellulaires
avec possibilité de mise en quarantaine,
la vérification des pipettes, ainsi que la
congélation de lignées cellulaires dans
de I'azote gazeux et/ou leur récupération.
Conjointement avec le Comité directeur
des laboratoires (LSC), il supervise les
plateformes communes de laboratoire et
veille au bon entretien des équipements.
Le renforcement des interactions entre
la recherche en laboratoire et les études
épidémiologiques passe notamment par
la modernisation et le perfectionnement
des équipements scientifiques, I'acqui-
sition d’instruments de pointe et la four-
niture d’'une capacité de stockage suffi-
sante des échantillons.

SANTE ET SECURITE

Les questions relatives a la santé et a
la sécurité sont traitées en collaboration
avec le Comité de santé et de sécurité
au travail (OHSC). Le manuel de sécu-
ritt du CIRC est un document de réfé-
rence désormais disponible en ligne.
Il est régulierement mis a jour avec les
derniéres directives nationales et inter-
nationales. Dans une premiére partie, il
décrit le réle de tous les personnels et
prestataires de service impliqués dans
la sdreté et la sécurité au Centre, les
conditions d’acces, le réglement général,
les procédures d’'urgence et les services

meédicaux. La seconde partie du manuel
couvre la sécurité en laboratoire, avec
notamment des consignes de protection
individuelle et collective, la gestion des
équipements et des chambres froides,
les procédures de transport d’'un labora-
toire a l'autre entre les différents étages,
les services de laboratoire offerts et
les bonnes pratiques de laboratoire. Le
manuel contient également des rensei-
gnements sur les risques biologiques
et chimiques, notamment ceux liés a
la manipulation des produits cancéro-
génes, de l'azote liquide et des déchets
de laboratoire.

Le Groupe LSB gére les autorisations
du CIRC pour l'utilisation limitée d’orga-
nismes génétiguement modifiés (OGM).
Lemploi de radionucléides ayant totale-
ment cessé, les autorisations n'ont pas
été renouvelées. Le Groupe LSB a égale-
ment lancé la déclaration des collec-
tions biologiques stockées au CIRC et a
demandé l'autorisation d’activité d’impor-
tation et/ou d’exportation d’échantillons
biologiques aupres du CODECOH. Cette
autorisation est valable jusqu’en 2025.

Au cours de cet exercice biennal, le
Groupe LSB a organisé 124 séances
d’'information sur la sécurité a l'intention
des nouveaux arrivants et 28 séances
de formation a lintention de ceux qui
travaillent dans les laboratoires. Il a fait
une dizaine d'exposés a 93 membres
du personnel de laboratoire, concer-
nant : les nouvelles directives liées aux
contraintes imposées par la COVID-19 ;
la manipulation d'azote liquide, de
produits cancérogenes et du systéme
d'imagerie cellulaire Fusion FX ; les

Figure 2. Vue d’ensemble des services fournis par la Biobanque du CIRC, jusqu’en septembre

2021. © CIRC.
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procédures de travail dans les labora-
toires L3 ou L2+ ; et la tenue du cahier
de laboratoire électronique. Le Groupe
LSB a également publié un rapport sur la
biosécurité, présentant les lacunes dans
nos connaissances actuelles (Roux et
coll., 2021).

Le Groupe LSB joue un réle important en
ce qui concerne la préparation du démé-
nagement dans le batiment du Nouveau
Centre. Il participe notamment aux diffé-
rents groupes de travail sur les labora-
toires, sur les biobanques et sur le trans-
fert et le déménagement. Il a également
participé a plusieurs appels d’offres, a la
campagne d’appel au don et a la mise en
ceuvre de nouvelles procédures.

SERVICES DE LA BIOBANQUE

La Biobanque du CIRC entretient des
collections d’échantillons biologiques,
issus d’études internationales, et gere
une plateforme de service pour la récu-
pération des échantillons, leur enre-
gistrement, leur aliquotage, I'extraction
d’ADN et sa quantification, la réception
ou I'envoi de matériel biologique dans le
monde entier.

La base de données du systeme SAMI
(sample management database) du
CIRC consigne les informations sur plus
de six millions d’échantillons biologiques.
Au cours de cet exercice biennal, plus de
363 000 nouveaux échantillons ont été
entrés dans SAMI et plus de 65 000 ont
été mis a disposition de collaborateurs.
Le systéme est continuellement mis a
niveau et une version 2.0 a été lancée
en 2020.

Les procédures standardisées régissant
I'envoi/la réception d’échantillons biolo-
giques au CIRC et leur gestion ont été
actualisées (par exemple, la nouvelle
politique d’élimination des échantillons).
En 2020-2021, le Groupe LSB a validé
techniquement 106 accords de transfert
pour la réception et I'envoi de matériel
biologique. Il a supervisé le rempla-
cement des équipements obsolétes et
lacquisition de nouvelles unités pour
augmenter les capacités de stockage
frigorifique en réponse aux besoins
futurs, mais aussi afin de disposer d’'un
nombre suffisant d'installations de
secours. Enfin, le Groupe LSB a validé



un nouveau systéme de surveillance des
congélateurs qu’il a installé sur I'équi-
pement de stockage frigorifique, en
prévision de son déménagement et de
son développement dans les locaux du
Nouveau Centre.

La Biobanque continue de proposer des
services pré-analytiques sur une base
de recouvrement des codts. Au cours
de cette période biennale, elle a ainsi

apporté ses services a 18 projets, tous
dans le cadre de demandes émanant
d'instituts internationaux. Il a fallu pour
cela sortir plus de 12 000 échantillons
des cuves dazote liquide, effectuer
5133 extractions d’ADN, réaliser
7162 aliquots d’ADN et 5034 de plasma
et de sérum, et expédier ou réceptionner
205 colis vers ou depuis 23 pays du
monde entier. La Biobanque a inventorié
plus de 67 000 échantillons et a apporté

Figure 3. Carte des pays membres du BCNet en septembre 2021. © CIRC.
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son assistance tout au long du processus
allant de leur réception jusqu'au télé-
chargement des données dans SAMI
(Figure 2).

La Biobanque participe toujours aux
tests internationaux d’aptitude pour
lesquels elle obtient d’excellents résul-
tats en matiére d’extraction et de quan-
tification d’ADN a partir de sang total,
de tissus congelés et de tissus fixés au
formol, inclus en paraffine.

BCNET

Le Groupe LSB participe a plusieurs
programmes d’étude conformes a la
mission de recherche du CIRC au
service de la prévention du cancer. Afin
de remédier au manque de ressources
biologiques pour les études dans les
pays a revenu faible et intermédiaire
(PRFI), le CIRC a créé en 2013 le
Réseau de constitution de cohortes et de
biobanques dans les PRFI (BCNet pour
Biobank and Cohort Building Network ;
https://bcnet.iarc.fr/). Ce réseau compte
a ce jour 42 instituts répartis dans
23 pays (Figure 3). En 2020-2021,
BCNet a fait quatre présentations a des
collaborateurs extérieurs (du Nigeria, du

Figure 4. Le Consortium pour une infrastructure paneuropéenne de biobanque (BBMRI-ERIC pour Biobanking and BioMolecular resources

Research Infrastructure—European Research Infrastructure Consortium) a lancé avec le CIRC une initiative visant a mieux comprendre le
articipation-and-resource-landscapin

paysage des biobanques pédiatriques (https://iarc.who.int/news-events/call-for-

biobanking-with-children/). © Stock Adobe.
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Kenya, des Philippines et de la Région
administrative spéciale de Macao en
Chine) et publié plusieurs articles de fond
(Henderson et coll., 2020 ; Kozlakidis,
2020 ; Vodosin et coll., 2021).

Le financement direct de BCNet est
assuré par le Center for Global Health,
le National Cancer Institute et les
National Institutes of Health des Etats-
Unis. Le Groupe LSB remercie tous les
membres du BCNet pour leurs discus-
sions et leurs échanges actifs qui ont
enrichi nos connaissances scientifiques
et notre compréhension du contexte de
la recherche mondiale.

COLLABORATIONS

Concernant la recherche sur les infras-
tructures, le Groupe LSB représente
le CIRC au sein de I'Organisation in-
ternationale de normalisation (ISO ;
https://www.iso.org/) et du Consortium
pour une infrastructure paneuropéenne
de biobanque (BBMRI-ERIC pour
Biobanking and BioMolecular resourc-
es Research Infrastructure—European
Research Infrastructure Consortium ;
https://www.bbmri-eric.eu/) (Figure 4). Il
a participé a la recherche sur les infra-
structures du point de vue des questions
de préparation opérationnelle et de réa-
ctivité (Henderson et Kozlakidis, 2020 ;
Aisyah et coll., 2021 ; Wei et coll., 2021b).
Le Groupe LSB a également contribué a
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I'élaboration d’autres recommandations
et directives (Jazieh et Kozlakidis, 2020 ;
Vandenberg et coll., 2020 ; Cree et coll.,
2021a), plus particulierement en matiere
de données et d'intelligence artificielle
(Eklund et coll., 2020 ; Kozlakidis, 2020 ;
Kozlakidis et Nigam, 2020). Enfin, il par-
ticipe a la préparation d’un futur cours de
'’Académie de 'OMS.

Durant cette période biennale, le Groupe
LSB a étudié l'impact de la pandémie
de COVID-19 sur les infrastructures et
les patients atteints de cancer (Allocca
et coll.,, 2020a, 2020b ; Di Lorenzo et
coll., 2020a, 2020b ; Aisyah et coll.,
2021). Cette étude se poursuivra dans
le cadre du projet régional « Impact de
la COVID-19 sur le cancer » (IMCOCA),
un Projet structurant financé par le
Cancérop6le Lyon Auvergne Rhéne-
Alpes (CLARA ; https://www.cancero
pole-clara.com/), porté conjointe-
ment par le Centre Léon Bérard (CLB ;

https://www.centreleonberard.fr/en) et le
Groupe LSB (Figure 5).

Le Groupe LSB participe a des projets
financés par la Commission européenne :
le projet Human Exposome Assessment
Platform (HEAP) (subvention n° 874662)
(https://heap-exposome.eu/) et le projet de
jumelage pour l'infrastructure de recherche
arménienne dédiée a la recherche sur le
cancer (ARICE) (subvention n° 952417)
(https://www.arice.am/). Le financement est
assuré par le BBMRI-ERIC pour l'Infras-

Figure 5. Le Projet structurant « Impact de la
COVID-19 sur le cancer » (IMCOCA), financé
par le Cancéropdle Lyon Auvergne Rhéne-
Alpes (CLARA), est porté conjointement par
le Centre Léon Bérard (CLB) et le Groupe
LSB. Avec I'aimable autorisation du CLARA.
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tructure européenne de recherche trans-
lationnelle en pédiatrie (https://eptri.eu/)
et le Centre d’excellence en matiére de
biobanques et de recherche biomédicale a
I'Université de Chypre (https://biobank.cy/).
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Le principal role de la Section Soutien a
la recherche (SSR) consiste a assurer
le bon fonctionnement du CIRC pour lui
permettre de réaliser ses objectifs. Suite
au lancement de la nouvelle Stratégie a
moyen terme 2021-2025 du CIRC et a
la mise en place de la nouvelle structure
organisationnelle au 1er janvier 2021, la
Section SSR a été rebaptisée Branche
Soutien a la science et a la recherche.

La Section SSR est composée de six
unités opérationnelles, spécialisées, qui
fournissent les services essentiels a la
mise en ceuvre réussie des programmes
scientifiques du Centre : i) le Bureau
du Directeur de 'Administration et des
finances, englobant I'appui juridique et la
protection des données ; ii) les Services
du budget et des finances, englobant
le soutien aux activités de mobilisation
des ressources ; iii) les Services des
ressources humaines, englobant la for-
mation et le renforcement des capacités
du personnel ; iv) les Services intérieurs,
englobant les achats, les services de
conférence, la sécurité et la gestion
des locaux ; v) les Services des tech-
nologies de l'information, englobant les
télécommunications ; et vi) les Services
de publication, bibliothéque et internet,

englobant la production de publications
et la gestion des droits d’auteur (ces ser-
vices ont rejoint la Section SSR a partir
de janvier 2021 dans le cadre de la res-
tructuration). La Section SSR veille a ce
que les fonds versés par les Etats parti-
cipants et les donateurs pour financer les
activités du CIRC soient utilisés dans le
respect des normes les plus exigeantes
en termes de gestion, d’efficacité opéra-
tionnelle et de responsabilité.

Au cours de I'exercice 2020-2021, outre
la fourniture réguliere des services
opérationnels quotidiens, les réalisa-
tions suivantes de la Section SSR ont
fortement contribué a maintenir le
statut de leadership du CIRC dans un
contexte international de recherche en
constante évolution.

La Section SSR a continué de superviser
I'examen des valeurs fondamentales qui
constituent ’TADN du CIRC, et contribué a
les ancrer dans chaque aspect du travail
du Centre. Durant cette période biennale,
elle a ainsi lancé I'initiative sur la qualité
de vie au travail. Il s’agit d’'un programme
important qui vise, au final, a améliorer
la qualité des recherches conduites
au CIRC. S’appuyant sur une large

consultation du personnel du CIRC, plu-
sieurs groupes de travail ont été consti-
tués avec des volontaires de 'ensemble
du Centre, concernant quatre thémes :
i) travailler dans un environnement res-
pectueux et harmonieux, ii) opportunités
d’évolution de carriére, de perfection-
nement et de formation, iii) bien-étre
et équilibre entre vie professionnelle et
vie privée, et iv) gestion d’équipe et de
la performance.

En ce qui concerne le projet de Nouveau
Centre, la construction du nouveau siege
ultramoderne du CIRC a Lyon a beau-
coup progressé, avec la coopération de
notre pays héte. La cérémonie de pose
de la premiére pierre a eu lieu en février
2020, en présence des membres du
Conseil scientifique et de personnalités
locales. Les travaux ont bien avancé
depuis, malgré les difficultés liees a la
pandémie de COVID-19. Le nouveau ba-
timent devrait étre terminé a temps pour
permettre son occupation fin 2022. Tout
en s'occupant de la construction des
futurs locaux, la Section SSR a continué
de veiller a ce que les problémes tech-
niques récurrents qui affectent les locaux
actuels du CIRC n’interrompent pas
ses activités.
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Suite a la pandémie de COVID-19, la
Section SSR a activé I'équipe du Plan
de continuité des activités et procédé
par étapes pour accompagner le per-
sonnel au cours des différentes pé-
riodes de confinement. Elle a adapté les
locaux actuels pour pouvoir respecter
les mesures sanitaires et de sécurité de
'OMS et du pays héte, et appliquer les
protocoles sanitaires tout en assurant la
poursuite sans interruption des activités
scientifiques et du fonctionnement quo-
tidien du CIRC. Lutilisation des toutes
derniéres plateformes de communica-
tion, de collaboration et de productivité
basées sur le cloud, et I'extension de
la technologie du réseau privé virtuel
(VPN) a tout le personnel du CIRC, ont
permis la mise en place d’'un télétravail
efficace. Plusieurs services supplémen-
taires de réunions virtuelles, de flux de
travail électroniques et de signatures
numeériques ont assuré la poursuite sans
encombre des activités.

Le Guide spécifigue du CIRC concer-
nant les collaborations avec les acteurs
non étatiques a été mis a jour et simplifié
pour donner des directives opération-
nelles claires, en complément du Cadre
OMS de collaboration avec les acteurs
non étatiques (FENSA).

La Section SSR a aidé la Directrice
i) @ mobiliser des ressources financiéres
extérieures supplémentaires, indispen-
sables a la réalisation du programme de
travail approuvé ; ii) a préparer un dossier
d’investissement du CIRC pour faciliter les
efforts de mobilisation des ressources ; et
ii) a lancer la nouvelle Stratégie a moyen
terme 2021-2025 du CIRC.

La Section SSR a poursuivi sa gestion
efficace des comptes du Centre, dans
le respect des Normes comptables
internationales pour le secteur public
(IPSAS pour International Public Sector
Accounting Standards), comme en té-
moignent les certifications sans réserve
(ou entiéerement conformes) obtenues de
la part des auditeurs externes de 'OMS
tout au long de cet exercice biennal. En
2021, pour la premiére fois, le CIRC n'a
regu aucune recommandation des audits
externes et a réussi a appliquer toutes
celles de 'année précédente.

De nouvelles mesures ont été mises en
place pour maximiser encore davantage

Enable and support continuous
Learning and Development (L&D)

L&D Framework

* Equip all personnel with
knowledge, skills, and
competencies

* Support development, career,
and learning pathways

*  Foster a working environment
that supports a culture of
collaboration, innovation, and
excellence

QWL Work Plan

Quality of Work Life (QWL) Work Plan
Part 2: Opportunities for growth,
training, and development

le potentiel professionnel et personnel
des employés et créer un cadre de travail
propice a l'excellence et a la collabora-
tion. Enfin, en raison des contraintes
liées a la crise sanitaire, les sessions
de formation en présentiel ont été rem-
placées par des cours en ligne et par
de nouvelles méthodes d’apprentissage
en groupe.

En 2021, la Section SSR a lancé un pro-
gramme innovant de formation au leader-
ship scientifique comportant différents
modules. La premiére session s’adres-
sait aux responsables scientifiques des
niveaux élevé et intermédiaire du CIRC.
La seconde a également été suivie par
des chercheurs extérieurs, originaires
des pays a revenu faible et intermédiaire,
ainsi que par des chercheurs désignés
par les Etats participants du CIRC.

Fermement attachée au principe d’amé-
lioration continue de la qualité, la Section
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Making things happen for science,
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QWL Work Plan

Enabling continuous improvements
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Encourage all IARC personnel
to participate in different
learning activities that
strengthen and develop skills
in: (1) Performance
management, (2) Team and
group management, and

(3) Leadership

SSR s’efforce en permanence d’opti-
miser les services dappui et les pro-
cessus au sein du Centre, en s'appuyant
notamment sur les observations recueil-
lies lors d'enquétes régulieres au sein
des services. Elle a ainsi défini cinq do-
maines d’impact pour permettre la mise
en ceuvre de la Stratégie a moyen terme
2021-2025 du CIRC et faciliter le déve-
loppement d’une organisation appre-
nante et flexible, adaptée au 21¢ siécle :
i) communication plus rapide des résul-
tats, ii) mise en commun des ressources,
iii) innovation et progrés technologiques,
iv) adaptation au concept de science
ouverte, v) évolution culturelle et déve-
loppement personnel. Chaque mois, la
Section SSR tient une réunion ouverte a
'ensemble du personnel pour présenter
ses objectifs et les activités prévues, et
expliquer les nouvelles régles opéra-
tionnelles et procédures administratives
d’'intérét général.

2 INNOVATE 3 COLLABOR

Close lak ive part hi

professional and effective support and innovation through best with scientific pillars

practice methods and a fit for
User centric approach, placing purpose operational structure More cross-functional collaboration
scientists and scientific outcomes at within S5 using a systemic
the centre of what we do approach

SECTION SOUTIEN A LA RECHERCHE




La recherche en laboratoire est une
composante essentielle des études
menées au CIRC sur les causes et
les mécanismes a l'origine du cancer
afin de prévenir la maladie. Dans le
cadre de la nouvelle structure organi-
sationnelle du CIRC, la recherche en
laboratoire concerne cing Branches
(Epidémiologie génomique ; Nutrition et
métabolisme ; Epigénomique et méca-
nismes ; Détection précoce, prévention
et infections ; Synthése des données
et classification) et le Groupe LSB qui
offre des services communs de labo-
ratoire, y compris de biobanque. Le

Le Comité directeur de la Biobanque
(BSC pour Biobank Steering Committee)
apporte son appui aux activités de celle-
ci et conseille la Directrice sur son déve-
loppement stratégique.

Au cours de l'exercice 2020-2021, le
BSC a renouvelé ses membres, accueilli
un nouveau président et finalisé I'acqui-
sition d’'une plateforme semi-automa-
tique de stockage en azote liquide pour
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COMITE DIRECTEUR DES LABORATOIRES (LSC)

Comité directeur des laboratoires (LSC
pour Laboratory Steering Committee)
supervise les principales installations de
laboratoire et conseille la Directrice pour
optimiser leur utilisation.

Entre autres taches importantes sur
I'exercice 2020-2021, le LSC a piloté,
en étroite collaboration avec le Groupe
LSB et ASO, l'établissement de regles
pour les activités de laboratoire dans
le cadre des contraintes imposées par
la pandémie de COVID-19, l'acquisition
de nouveaux équipements pour le labo-
ratoire d’histopathologie (un systéme

automatisé pour coloration de lames
[Histostainer], un cryostat et une mise a
niveau du scanner numérique), la créa-
tion (avec le Bureau de la Directrice) d'un
cadre décisionnel en ce qui concerne
I'externalisation de certaines activités
en fonction des capacités internes de
laboratoire, I'entretien général du maté-
riel de laboratoire, la contribution a
la campagne d'appel au don pour du
matériel de laboratoire, la préparation
logistique du déménagement dans le
batiment du Nouveau Centre, et I'orga-
nisation de séminaires sur les nouvelles
technologies de laboratoire.

COMITE DIRECTEUR DE LA BioBaNQuUE (BSC)

la cryoconservation des lignées cellu-
laires. Il a également assuré d’autres
taches, a savoir : I'extension des capa-
cités de surveillance a distance des
congélateurs, une révision des acti-
vités en raison des contraintes liées
a la COVID-19, la création d'une poli-
tique pour I'élimination des échantillons,
la mise en conformité des conditions
opérationnelles avec les regles actua-
lisées du CODECOH, sa contribution

a la campagne d’appel au don pour le
matériel de laboratoire, et des visites du
chantier du Nouveau Centre.

Le BSC a commencé a planifier le trans-
fert de la Biobanque dans les futurs
locaux du CIRC (en étroite collabora-
tion avec ASO) et a identifié les collec-
tions d’échantillons a éliminer avant le
transfert.



COMITE DIRECTEUR DE BIOLOGIE INTEGRATIVE, BIOINFORMATIQUE ET BIOSTATISTIQUE (CSB)

Le Comité directeur de biologie inté-
grative, bioinformatique et biostatis-
tiqgue (C3B pour Computational Biology,
Bioinformatics, and Biostatistics) super-
vise les activités du Centre dans ces
trois domaines.

Le C3B a été totalement restructuré avec
la création des fonctions de responsable
en bioinformatique, en biostatistiques et
en technologies de l'information scienti-
fique (TI), assurées respectivement par
le D" Matthieu Foll (GCS), le D' Vivian
Viallon (NMB) et M. Christopher Jack
(ITS). Ces personnes chapeautent
ces trois domaines d’activité au sein
du CIRC.

Le Comité d’éthique du CIRC (IEC pour
IARC Ethics Committee) s'assure que
les études menées ou encadrées par le
Centre respectent les normes éthiques
internationales pour la recherche impli-
quant des étres humains. Son avis
vient compléter l'approbation éthique
au plan local et/ou national. Durant
I'exercice 2020-2021, le comité comp-
tait 11 membres de différentes disci-
plines et différents pays. Il est présidé
par la Professeure Samar Al-Homoud,
assistée du D' Hans Storm (vice-
président de février 2020 a février 2021),
de la D™ Angeliki Kerasidou (vice-prési-

La mission du Comité de santé et
de sécurité au travail (OHSC pour
Occupational Health and Safety Committee)
consiste a assurer, en étroite collaboration
avec le médecin du personnel, les services
administratifs du CIRC et le Groupe LSB,
d’excellentes conditions de travail a tout
le personnel du Centre.

Parmi les principales activités de 'TOHSC
au cours de I'exercice 2020-2021, citons

La création de la plateforme informa-
tique scientifique du CIRC a constitué
la principale activité du C3B au cours de
I'exercice 2020-2021. Cette plateforme
donne accés a des outils informatiques
et de stockage centralisés et partagés,
une approche qui présente plusieurs
avantages : les données sont stockées
dans un environnement sécurisé dans
les locaux du CIRC, la plateforme faci-
lite le travail collaboratif, elle est rentable
et elle aide les détenteurs de données
a respecter les meilleures pratiques
nécessaires au stockage des données
sensibles ou personnelles. Enfin, pen-
dant la crise sanitaire, ce systéme s’est
avéré déterminant pour la poursuite

dente en janvier 2020 et depuis février
2021) et de la D™ Chiara Scoccianti en
qualité de secrétaire. Un Groupe consul-
tatif sur I'éthique (EAG pour Ethics
Advisory Group), composé d’experts
internationaux, donne ponctuellement
des orientations dans les domaines
exigeant l'avis d’un spécialiste.

Au cours de cette période biennale
(jusqu’en juin 2021), I'lEC a examiné 69
nouveaux projets et 52 projets précé-
demment renvoyés pour une nouvelle
soumission. En 2020, pendant les confi-
nements successifs en raison de la

des activitts du Centre gréce au
télétravail. Ses prochains développe-
ments offriront de nouvelles perspec-
tives scientifiques, en permettant notam-
ment au CIRC de devenir un péle de
données pour certains projets menés
avec des collaborateurs extérieurs qui
pourront utiliser la plateforme a distance.

Le C3B prend acte du départ de
M. Christopher Jack (ITS) pour poursuivre
sa carriére professionnelle dans un autre
cadre. M. Jack a eu un role déterminant
en matiére d’informatique scientifique au
Centre. Le C3B le remercie sincérement
pour son travail et lui souhaite bonne
chance dans son futur poste.

ComITE D'ETHIQUE (IEC)

pandémie, I'lEC a apporté un soutien
actif aux chercheurs principaux du
CIRC en validant, selon sa procédure
d'examen accéléré entre les réunions
officielles, 40 % de projets supplémen-
taires par rapport a I'année 2019. Il a
également apporté des modifications
aux processus de soumission pério-
dique et d’'examen accéléré, afin de faci-
liter, entre les réunions, la validation des
projets par les présidents de I'lEC avec
'aide du secrétaire. LIEC a également
actualisé son questionnaire d’éthique et
le modéle de son rapport annuel.

COMITE DE SANTE ET DE SECURITE AU TRAVAIL (OHSC)

le remplacement des vieilles chaises de
laboratoire afin d’améliorer les condi-
tions de travail, et la mise en ceuvre
d'un systéme avec capteurs pour la
détection des chutes dans les zones
isolées des locaux du CIRC. De plus,
'OHSC a participé a l'examen des
directives préparées par le Groupe LSB
pour la réception d’échantillons biolo-
giques potentiellement contaminés par
le SARS-CoV-2, et il a fait partie d'un

groupe de travail sur la prévention et le
traitement des risques psychosociaux
dans le cadre de linitiative Qualité de
vie au travail. Il a aussi organisé une
formation aux premiers secours pour le
personnel, afin de compléter le role de
'Equipe de sécurité du CIRC et contri-
buer ainsi a la création d’'un environne-
ment de travail plus sar.

COMITES
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CoNSEIL DE DIRECTION ET CONSEIL SCIENTIFIQUE

Sur linitiative de la France, le Centre in-
ternational de Recherche sur le Cancer
(CIRC) a été créé en mai 1965, par une
résolution de la Dix-huitieme Assemblée
mondiale de la Santé, comme une ex-
tension de I'Organisation mondiale de
la Santé. Il est régi par le Conseil de
Direction et le Conseil scientifique du
CIRC.

CONSEIL DE DIRECTION

La politique générale du CIRC est dictée
par un Conseil de Direction composé des
représentants des Etats participants et
du Directeur général de I'Organisation
mondiale de la Santé. Il se réunit chaque
année a Lyon, en session ordinaire,
généralement au cours de la semaine
précédant I'’Assemblée mondiale de la
Santé. C'est le Conseil de Direction qui
élit le Directeur du CIRC pour cinq ans.
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En mai 2018, le Dr Elisabete Weiderpass
a été élue pour un mandat de cing ans
a dater du 1°" janvier 2019. Le Président
du Conseil de Direction prépare les réu-
nions avec le Secrétariat et, avec le Vice-
Président, il conseille la Directrice tout au
long de 'année.

CONSEIL SCIENTIFIQUE

Le Conseil scientifique est composé de
personnalités scientifiques hautement
qualifiées, choisies au regard de leurs
compétences techniques en matiére de
recherche sur le cancer et les domaines
connexes. Les membres du Conseil
scientifique sont nommés en qualité
d’experts et non de représentants des
Etats participants. Lorsqu’une place se
libére au Conseil scientifique, I'Etat par-
ticipant qui a désigné le membre sortant
peut proposer au maximum deux experts

pour le remplacer. Les membres du
Conseil scientifique sont nommés pour
quatre ans par le Conseil de Direction.
lls examinent les activités scientifiques
du Centre et formulent des recommanda-
tions concernant son programme d’acti-
vités permanentes et ses priorités. lls
se réunissent chaque année en session
ordinaire, fin janvier/début février.

BUDGET

Les activités du CIRC sont partielle-
ment financées par les contributions au
budget ordinaire versées par ses Etats
participants. Une part importante du
financement provient de sources extra-
budgétaires, essentiellement de subven-
tions nationales et internationales. Le
budget ordinaire pour I'exercice biennal
2022-2023 a été approuvé en mai 2021
pour un montant de 45 371 329 €.



ETATS PARTICIPANTS ET REPRESENTANTS A LA SOIXANTE-DEUXIEME SESSION
DU ConsEIL DE DIRECTION DU CIRC, 11-12 ma1 2020 (PAR TELECONFERENCE)

CANADA

D' Stephen M. Robbins, Président

Directeur scientifique, Institut de la
recherche sur le cancer

Instituts canadiens de la recherche
médicale

Calgary, Alberta

Mme Lucero Hernandez
Responsable, Division des relations
multilatérales

Direction des affaires internationales
pour la santé

Ottawa, Ontario

Mme Jennifer Izaguirre

Analyste des politiques, Division des
relations multilatérales

Direction des affaires internationales
pour la santé

Ottawa, Ontario

SUEDE

Dre Karin Schmekel, Vice-Présidente
Directrice adjointe, Ministry of Education
and Research

Stockholm

Professeur Jan-Ingvar Jénsson
Secrétaire général, Medicine and Health
Swedish Research Council

Stockholm

Suisse

Dr Diane Steber Biichli, Rapporteur
Conseillére principale, Office fédéral de
la Santé publique

Division des affaires internationales
Berne

ALLEMAGNE

Mme Elisabeth Schulte

Conseillére principale, Ministére fédéral
de la Santé

Berlin

M. Thomas Ifland

Conseiller principal, Ministére fédéral de
la Santé

Bonn

AUSTRALIE

Professeure Dorothy Keefe
Directrice, Cancer Australia
Nouvelle-Galles du Sud

M™e Emma Wood

Secrétaire adjointe, International
Strategies Branch

Department of Health

Canberra

Mme Bronwyn Adams
Directrice, Cancer Services
Canberra

AUTRICHE

Mme Elisabeth Tischelmayer
Ministére fédéral des Sciences, de la
recherche et de I'éducation

Vienne

BELGIQUE

M. Lieven De Raedt

Conseiller stratégique, Relations
internationales

SPF Santé publique, Sécurité de la
Chaine alimentaire et Environnement
Bruxelles

Dr Marc Van den Bulcke
Chef du Centre du Cancer
Bruxelles

BRESIL

Dre Ana Cristina Pinho Mendes Pereira
Directrice générale, Instituto Nacional
de Céancer (INCA)

Rio de Janeiro

Dre Livia De Oliveira Pasqualin
Conseillere aux affaires internationales,
Instituto Nacional de Cancer (INCA)
Rio de Janeiro

D Jodo Ricardo Rodrigues Viegas
Conseiller aux affaires internationales,
Instituto Nacional de Cancer (INCA)
Rio de Janeiro

DANEMARK

Professeur Mads Melbye (empéché)
Directeur, Statens Serum Institute
Copenhague

Professeure Tine Jess
Statens Serum Institute
Copenhague

CONSEIL DE DIRECTION ET CONSEIL SCIENTIFIQUE

EESPAGNE

Dr Gonzalo Arevalo
Instituto de Salud Carlos Il
Madrid

Dre Maria José Gonzalez de Suso
Instituto de Salud Carlos Il
Madrid

EraTs-UNIS D’AMERIQUE

Dre Mara Burr

Directrice, Multilateral Relations Office
Office of Global Affairs

Department of Health and Human
Services

Washington, DC

Dre Krycia Cowling

Responsable Santé mondiale,
Multilateral Relations Office
Office of Global Affairs
Department of Health and Human
Services

Washington, DC

Dr Robert Hawkins

Fonctionnaire aux affaires extérieures,
Bureau of International Organizations
Department of State

Washington, DC

Mme Gabrielle Lamourelle

Directrice adjointe, Multilateral Relations
Office

Office of Global Affairs

Department of Health and Human
Services

Washington, DC

Dr Jamie Miller

Directeur adjoint, Bureau of International
Organizations

Department of State

Washington, DC

Dre Amy Norris

Conseillére principale en santé, Bureau
of International Organizations
Department of State

Washington, DC



97

D Margaret Paton

Conseillére en affaires économiques

et politiques, Mission permanente des
Etats-Unis auprés des Nations Unies et
des autres organisations internationales
Genéve, Suisse

D' Phillip Riblett

Conseiller juridique, Mission
permanente des Etats-Unis auprés
des Nations Unies et des autres
organisations internationales
Genéve, Suisse

D" Larry Wright

Conseiller principal Administration
et réforme, Bureau of International
Organizations

Department of State

Washington, DC

FEDERATION DE RUSSIE

D" Igor Korobko

Directeur, Department of Science and
Health Innovations Development
Ministry of Health

Moscou

D' Sergey Muraviov

Directeur, Department of International
Cooperation and Public Affairs
Ministry of Health

Moscou
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Denmark - C

D Oleg Sonin

Directeur adjoint, Department of
International Cooperation and Public
Affairs

Ministry of Health

Moscou

Dr Eduard Salakhov

Attaché Santé

Mission permanente de la Fédération de
Russie auprés du bureau des Nations
Unies

Genéve, Suisse

FINLANDE

Dr Markku Tervahauta

Directeur général, National Institute for
Health and Welfare (THL)

Helsinki

Mme Tuula Helander

Conseillére principale en médecine
personnalisée

Ministry of Social Affairs and Health
Permanent Secretary's Cabinet
Helsinki

FRrRANCE

Professeur Norbert Ifrah

Président, Institut national du Cancer
(INCa)

Boulogne-Billancourt

France - Chief - Ifr..

Italy - Chief - Biffo.

fﬁ'

Canada - Alt - Her..

Dre Jocelyne Bérille

Chargée de mission, Direction générale
de la recherche et de I'innovation

Paris

Mme Christine Berling

Chef, Mission des affaires européennes
et internationales

Direction générale de la Santé (DGS/
MAEI)

Ministére des Solidarités et de la Santé
Paris

M. Thomas Dubois

Responsable du Département des
Relations internationales

Institut national du Cancer (INCa)
Boulogne-Billancourt

HONGRIE

Professeur lldiké Horvath
Ministre d’Etat a la Santé
Ministry of Human Capacities
Budapest

Professeur Péter Nagy

Directeur scientifique, Institut national
d’'oncologie

Budapest

Dr Edit Marosi

Responsable de département, Institut
national d'oncologie

Budapest



INDE

Mme Vandana Gurnani

Secrétaire adjointe et Directrice de
mission, National Health Mission
Ministry of Health and Family Welfare
New Delhi

M. Nilambuj Sharan

Conseiller économique, Ministry of
Health and Family Welfare

New Delhi

Mme Vidushi Chaturvedi

Directrice, Ministry of Health and Family
Welfare

New Delhi

IRAN (REPUBLIQUE ISLAMIQUE D)
Professeur Reza Malekzadeh
Vice-ministre de la Recherche et des
technologies

Président par intérim, Comité national
de lutte contre le cancer

Ministére de la santé et de la formation
médicale

Téhéran

[RLANDE

M. Ciaran Murphy
Department of Health
Dublin

ITALIE

Professeur Silvio Brusaferro (empéché)
Commissaire, Istituto Superiore di
Sanita

Rome

D" Mauro Biffoni

Directeur, Département d’'oncologie et
de médecine moléculaire

Istituto Superiore di Sanita

Rome

JAPON

Dr Yosuke Kita

Coordinateur principal, Global Health
Division des affaires internationales,
Secrétariat du ministére

Ministry of Health, Labour and Welfare
Tokyo

D' Hitoshi Nakagama

Président, National Cancer Center
Japan

Tokyo

D' Teiji Takei

Conseiller du Président, National
Cancer Center Japan

Tokyo

D' Tatsuya Suzuki

Directeur adjoint, Bureau de la
planification stratégique
National Cancer Center Japan
Tokyo

Dr Tomohiro Matsuda

Chef, Bureau des Affaires
internationales

National Cancer Center Japan
Tokyo

Mme Kay Ohara

Administratrice, Bureau des affaires
internationales

National Cancer Center Japan
Tokyo

MARroC

Dr Rachid Bekkali (empéché)
Directeur général, Fondation Lalla
Salma — Prévention et traitement des
cancers

Rabat

Dre Latifa Belakhel

Chef de la Division des Maladies non
transmissibles

Direction de 'Epidémiologie et de Lutte
contre les Maladies

Ministére de la Santé

Rabat

Dre Loubna Abousselham

Chef du Service de Prévention et de
Contrdle du Cancer

Direction de 'Epidémiologie et de Lutte
contre les Maladies

Ministére de la Santé

Rabat

NORVEGE

Professeur Pal Richard Romundstad
Norwegian University of Science and
Technology (NTNU)

Trondheim

Dre Karianne Solaas

Conseillére spéciale, Conseil norvégien
de la recherche

Lysaker

Pays-Bas

Mme Renske van Tol

Coordinatrice, Unité de dépistage et
de détection précoce, Public Health
Directorate

Ministry of Health, Welfare and Sport
La Haye

M. Jeroen Hulleman

Conseiller politique principal, Public
Health Directorate

Ministry of Health, Welfare and Sport
La Haye

QATAR

Dr Al-Hareth M. Al-Khater

Directeur médical adjoint, National
Center for Cancer Care and Research
Président, Corporate Healthcare Ethics
Committee

Hamad Medical Corporation

Doha

REPUBLIQUE DE COREE

Dre Eun Sook Lee

Présidente, National Cancer Center of
Korea

Goyang-si Gyeonggi-do

Dr Jae Kwan Jun

Chef, Division Prévention et détection
précoce du cancer

National Cancer Center of Korea
Goyang-si Gyeonggi-do

RoyAauME-UNI DE GRANDE-BRETAGNE
ET D'IRLANDE DU INORD

Dr Mark Palmer

Directeur des relations internationales
Medical Research Council

Londres

Dre Mariana Delfino-Machin
Administratrice de programme pour le
cancer

Medical Research Council

Swindon

TURQUIE
Pas de représentant

ORGANISATION MONDIALE DE LA SANTE
D Soumya Swaminathan

Directrice générale/responsable
scientifique

Siege OMS

Genéve, Suisse

CONSEIL DE DIRECTION ET CONSEIL SCIENTIFIQUE




Mme Sigrid Kranawetter
Responsable juridique
Siege OMS

Genéve, Suisse

OBSERVATEURS

CONSEIL SCIENTIFIQUE
Dre Christine Friedenreich
Présidente

UNION INTERNATIONALE CONTRE LE
cANCER (UICC)

Dre Sonali Johnson

Chef, Knowledge, Advocacy and Policy
Genéve, Suisse
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CHINE

Dr Yang Zhang

Directeur général, Department of
International Cooperation
National Health Commission
Pékin

Dr Jie He

Président, National Cancer Center of
China

Pékin

Dr Xinhua Li

Professeur d’épidémiologie, Directeur
général adjoint

Chinese Center for Disease Control and
Prevention

Pékin

Dre Min Dai

Directrice, Department of International
Communications

National Cancer Center of China
Pékin

AUDIT EXTERNE

M. Lito Q. Martin (empéché)
Directeur, International Audit and
Relations Office

Commission on Audit

Quezon City, Philippines



ETATS PARTICIPANTS ET REPRESENTANTS A LA SOIXANTE-TROISIEME SESSION
DU ConsEIL DE DIRECTION DU CIRC, 17-18 mA1 2021 (PAR TELECONFERENCE)

CANADA

D' Stephen M. Robbins, Président
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Ebert Poquioma, Pérou ; Laudico Adriano, Rica Lumague, Philippines ; Fatima Cardoso, Portugal ; Seri Hong, Min Kyung, Hee Young Shin, Young-Joo
Won, République de Corée ; Marzieh Araghi, Hamideh Rashidian, Gholamreza Roshandel, Kazem Zendehdel, République islamique d’lran ; Martin
Matu, République-Unie de Tanzanie ; Helen Coleman, David Conway, Tim Eden, Richard Feltbower, Anna Gavin, Lucy Irwin, Tom Johnston, Andrew
Kunzmann, Paul Lambert, Biying Liu, Michael Marmot, Amy McKeon, Max Parkin, Kathy Pritchard-Jones, Eve Roman, Brian Rous, Mark Rutherford,
Peter Sasieni, Linda Sharp, Charles Stiller, Richard Sullivan, Sally Vernon, Paolo Vineis, Royaume-Uni ; Marc Hagenimana, Rwanda ; Soad Linneth
Fuentes-Alabi, Salvador ; Filipina Amosa-Lei Sam, Les Samoa ; Lejla Paripovic, Serbie ; Elvira Singh, Ross Soo, Lanying Wang, Singapour ; Vesna
Zadnik, Tina Zagar, Slovénie ; Eshani Fernando, Suraj Perera, Sudath Samaraweera, Sri Lanka ; Lars Hjorth, Monica Persson, Sven Sandin, Par
Sparen, Suéde ; Cary Adams, Bochen Cao, Elena Fidarova, Andre llbawi, Robert Jakob, Sonali Johnson, Claudia Kuehni, Keith McGregor, Felipe
Roitberg, Rolf Stahel, Zuzanna Tittenbrun, Zuzana Tomasikova, Julie Torode, Suisse ; Malcolm Moore, Donsuk Pongnikorn, Piya Rujkijyananont,
Suleeporn Sangrajrang, Patumrat Sripan, Surapon Wiangnon, Thailande ; Glennis Andall-Brereton, Corey George, Sarah Quesnel-Crooks, Trinidad
et Tobago ; Sultan Eser, Murat Gultekin, Turquie ; Anton Ryzhov, Ukraine ; Rafael Alonso, Enrique Barrios, Mariela Garau, Carina Musetti, Uruguay ;
Bui Duc Tung, Tran Thanh Huong, Vietnam.
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SECTION SYNTHESE DES DONNEES ET CLASSIFICATION (ESC)

Le Groupe Monographies du CIRC (IMO) remercie les personnes suivantes pour leur collaboration :

Membres des Groupes de travail

Volume 126 : Deirdre Cronin-Fenton, Danemark ; Nazir Ahmad Dar, Inde ; Arash Etemadi, Etats-Unis ; Paola Fortini, Italie ; Deborah Glass, Australie ;
Jennifer Jinot, Canada ; Farin Kamangar, Etats-Unis ; Narges Khanjani, République islamique d’'Iran ; Ruri Kikura-Hanajiri, Japon ; Nuria Malats,
Espagne ; Reza Malekzadeh, République islamique d’lran ; Akram Pourshams, République islamique d’Iran ; Afarin Rahimi-Movaghar, République
islamique d’lran ; David Richardson, Etats-Unis ; Vikash Sewram, Afrique du Sud ; Saman Warnakulasuriya, Royaume-Uni.

Volume 127 : Mohamed Abdallah (excusé), Royaume-Uni ; Tina Bahadori, Etats-Unis ; Gloria Calaf, Chili ; Tania Carreén-Valencia, Etats-Unis ;
Guosheng Chen, Canada ; Aline De Conti, Etats-Unis ; David DeMarini, Etats-Unis ; Lin Fritschi, Australie ; Min Gi, Japon ; William Gwinn, Etats-
Unis ; Nancy Hopf, Suisse ; David Josephy, Canada ; Jorunn Kirkeleit, Norvege ; Kristina Kjaerheim, Norvege ; Sophie Langouét, France ; Damien
McElvenny, Royaume-Uni ; David McLean (excusé), Nouvelle-Zélande ; Martha Sandy, Etats-Unis ; Consolato Sergi, Canada ; Leslie Stayner, Etats-
Unis ; Takeshi Toyoda, Japon.

Volume 128 : Frederick Beland, Etats-Unis ; Fung Lung Chung, Etats-Unis ; David Dorman, Etats-Unis ; Sarah Elmore, Etats-Unis ; Katharine
Hammond, Etats-Unis ; Srmena Krstev, Serbie ; Dirk Lachenmeier, Allemagne ; Igor Linhart, République tchéque ; Alexandra Long, Canada ; Daniele
Mandrioli, Italie ; Matilde Marques, Portugal ; Kumiko Ogawa, Japon ; Jane Pappas, Canada ; Juan Parra Morte, Italie ; David Phillips, Royaume-Uni ;
Glenn Talaska, Etats-Unis ; Moon-Shong Tang, Etats-Unis ; Nisha Thakur, Inde ; Martie Van Tongeren, Royaume-Uni ; Paolo Vineis, Royaume-Uni.

Volume 129 : Wendy C. Andersen, Etats-Unis ; Guosheng Chen, Canada ; Gisela de Aragdo Umbuzeiro, Brésil ; Jia-Long Fang, Etats-Unis ; Julia
Gohlke, Etats-Unis ; Frank Le Curieux, Finlande ; Kamila Mitrowska, Pologne ; Anjoeka Pronk, Pays-Bas ; Pascal Sanders, France ; Meng Sun, Etats-
Unis ; Takashi Umemura, Japon.

Volume 130 : Marc Aubert, France ; Fiorella Belpoggi, Italie ; Russell C. Cattley, Etats-Unis ; Julie Cox, Canada ; Calvin Ge, Pays-Bas ; Per Gustavsson,
Suéde ; Heiko Kafferlein, Allemagne ; Lawrence Lash, Etats-Unis ; Annie Lumen, Etats-Unis ; Michiharu Matsumoto, Japon ; Maria Teresa Mufioz-
Quezada, Chili ; Cheryl Peters, Canada ; Mark Purdue, Etats-Unis ; Brad Reisfeld, Etats-Unis ; Patricia Stewart, Etats-Unis ; Camilla Svendsen,
Norvége ; Michelle Turner, Espagne ; Abbas Virji, Etats-Unis ; Marianna G. Yakubovskaya, Fédération de Russie ; James Yiin, Etats-Unis.

Représentants

Volume 128 : John Stanek, United States Environmental Protection Agency, Etats-Unis ; Irina Zastenskaya, Centre européen de I'environnement et
de la santé de 'OMS, Allemagne.

Volume 129 : Rosalie Elespuru, Center for Devices and Radiological Health, United States Food and Drug Administration, Etats-Unis.

Le Groupe Handbooks du CIRC (IHB) remercie les personnes suivantes pour leur collaboration :

Membres des Groupes de travail

Volume 18 : Silvina Arrossi, Buenos Aires, Argentine ; Julia Brotherton, Melbourne, Karen Canfell, Woolloomooloo, Australie ; Eduardo Franco,
Montréal, Rachel Kupets, Toronto, Canada ; Fanghui Zhao, Pékin, Chine ; Raul Murillo, Bogota, Colombie ; Marta del Pino, Barcelone, Espagne ;
Michael H. Chung, Mona Saraiya, Robert Smith, Atlanta, Mark Schiffman, Nicolas Wentzensen, Rockville, Silvia de Sanjosé, Seattle, Etats-Unis ;
Frangoise F. Hamers, Saint-Maurice, France ; Rengaswamy Sankaranarayanan, New Delhi, Inde ; Paolo Giorgi Rossi, Reggio Emilia, Italie ; Chisato
Hamashima, Tokyo, Japon ; Karima Bendahhou, Casablanca, Maroc ; Johannes Berkhof, Amsterdam, Pays-Bas ; C. Simon Herrington, Edimbourg,
Anne Mackie, Londres, Royaume-Uni ; Miriam Elfstrdm, Huddinge, Suéde ; Suleeporn Sangrajrang, Bangkok, Thailande ; Z. Mike Chirenje, Harare,
Zimbabwe.

Volume 19 : Newell Johnson, Griffith ; Luiz Paulo Kowalski, Sdo Paulo, Alan Roger Santos-Silva, Campinas ; Maria E. Leon, Pierre Saintigny, Lyon ;
Devasena Anantharaman, Kerala, Prakash Gupta, Navi Bombay, Ravi Mehrotra, New Delhi, Dhirendra Narain Sinha, Patna, Kunnambath Ramadas,
Trivandrum ; Toru Nagao, Nagoya ; Rosnah Binti Mohd Zain, Kuala Lumpur ; Olalekan Ayo-Yusuf, Pretoria ; Wanninayake M. Tilakaratne, Peradeniya ;
Felipe Roitberg, Genéve et Sao Paulo ; Hsiu-Hsi Chen, Taipei ; Patravoot Vatanasapt, Khon Kaen ; David Conway, Glasgow, Saman Warnakulasuriya,
Londres, Olena Mandrik, Sheffield ; Anil Chaturvedi, Bethesda, Alexander Ross Kerr, New York.

Spécialistes invités
Volume 18 : Marc Arbyn, Bruxelles, Belgique ; Walter Prendiville, Lyon, France.
Volume 19 : Rengaswamy Sankaranarayanan, Bombay ; Ann Gillenwater, Houston.

Représentants

Volume 18 : Carolina Wiesner, Colombian National Cancer Institute, Bogota, Colombie.

Volume 19 : Carolina Wiesner, Institut national du cancer, Bogota ; Frédéric De Bels, Institut national du cancer, Boulogne-Billancourt ; Luciana
Neamtiu, Commission européenne, Ispra.

COLLABORATEURS

146




147

Secrétariat du CIRC

Volume 18 : Nathalie Broutet, Elena Fidarova, John Grove, Nancy Santesso, Siege OMS, Geneéve, Suisse.

Volume 19 : Gampo Doriji, Thushara Eraj Indranath Fernando, Jagdish Kaur, Bureau régional OMS de 'Asie du Sud-Est, New Delhi ; Andre llbawi, Rok
Ho Kim, Maria Pura Solon, Benoit Varenne, Siege OMS, Genéve.

Le Groupe Classification OMS des Tumeurs (WCT) remercie les personnes suivantes pour leur collaboration :

Membres permanents du Bureau éditorial de la Classification OMS des Tumeurs, cinquieme édition

Fatima Carneiro, Porto, Portugal ; John K.C. Chan, Kowloon, Région administrative spéciale de Hong Kong, Chine ; Annie N.Y. Cheung, Région
administrative spéciale de Hong Kong, Chine ; Erika Denton, Norwich, Royaume-Uni ; Michael Eden, Cambridge, Royaume-Uni ; Andrew Field,
Sydney, Australie ; Anthony Gill, St Leonards, Australie ; Jennelle Hodge, Indianapolis, Etats-Unis ; Joseph Khoury, Houston, Etats-Unis ; Sunil
Lakhani, Herston, Australie ; Sigurd Lax, Graz, Autriche ; Alexander Lazar, Houston, Etats-Unis ; Holger Moch, Zurich, Suisse ; Atsushi Ochiai, Tokyo,
Japon ; Esther Oliva, Boston, Etats-Unis ; Brian Rous, Cambridge, Royaume-Uni ; Rajendra Singh, New York, Etats-Unis ; Fernando Augusto Soares,
Sao Paulo, Brésil ; John Srigley, Mississauga, Canada ; Puay Hoon Tan, Singapour, Singapour ; Lester D.R. Thompson, Woodland Hills, Etats-Unis ;
Ming S. Tsao, Toronto, Canada ; Toyonori Tsuzuki, Nagakute, Japon ; Kay Washington, Nashville, Etats-Unis.

Experts membres du Bureau éditorial de la Classification OMS des Tumeurs de I'appareil génital féminin, cinquieme édition

James Brenton, Cambridge, Royaume-Uni ; C. Blake Gilks, Vancouver, Canada ; Lora Hedrick Ellenson, New York, Etats-Unis ; C. Simon Herrington,
Edimbourg, Royaume-Uni ; Pei Hui, New Haven, Etats-Unis ; Kyu-Rae Kim, Séoul, République de Corée ; Teri Longacre, Stanford, Etats-Unis ; Anais
Malpica, Houston, Etats-Unis ; Xavier Matias-Guiu, Barcelone, Espagne ; Glenn McCluggage, Belfast, Royaume-Uni ; Yoshiki Mikami, Kumamoto,
Japon ; Marisa Nucci, Boston, Etats-Unis ; Jaume Ordi, Barcelone, Espagne ; Joseph Rabban, San Francisco, Etats-Unis ; le-Ming Shih, Baltimore,
Etats-Unis ; Robert Soslow, New York, Etats-Unis ; Karl Tamussino, Graz, Autriche.

Experts membres du Bureau éditorial de la Classification OMS des Tumeurs des tissus mous et des 0s, cinquiéme édition

Cristina Antonescu, New York, Etats-Unis ; Jean-Yves Blay, Lyon, France ; Judith Bovée, Leiden, Pays-Bas ; Julia Bridge, Omaha, Etats-Unis ; Isabela
Werneck Cunha, Séo Paulo, Brésil ; Angelo Dei Tos, Trévise, ltalie ; Adrienne Flanagan, Londres, Royaume-Uni ; Christopher Fletcher, Boston, Etats-
Unis ; Andrew Folpe, Rochester, Etats-Unis ; Jason Hornick, Boston, Etats-Unis ; Fredrik Mertens, Lund, Suéde ; Markku Miettinen, Bethesda, Etats-
Unis ; Gunnlaugur Petur Nielsen, Boston, Etats-Unis ; Yoshinao Oda, Fukuoka, Japon ; Akihiko Yoshida, Tokyo, Japon.

Experts membres du Bureau éditorial de la Classification OMS des Tumeurs thoraciques, cinquiéme édition

Alain Borczuk, New York, Etats-Unis ; Wendy Cooper, Camperdown, Australie ; Sanja Dacic, Pittsburgh, Etats-Unis ; Frangoise Galateau-Salle, Lyon,
France ; Deepali Jain, New Delhi, Inde ; Keith Kerr, Aberdeen, Royaume-Uni ; Sylvie Lantuejoul, Lyon, France ; Joseph Maleszewski, Rochester, Etats-
Unis ; Alexander Marx, Mannheim, Allemagne ; Andrew Nicholson, Londres, Royaume-Uni ; Masayuki Noguchi, Tsukuba-shi, Japon ; Simon Padley,
Londres, Royaume-Uni ; Giorgio Scagliotti, Orbassano, Italie ; William Travis, New York, Etats-Unis ; Paul Van Schil, Edegem, Belgique ; Yasushi
Yatabe, Tokyo, Japon.

Membres du Bureau consultatif OMS sur la radiologie pour la Classification OMS des Tumeurs, cinquiéme édition

Regina Beets-Tan, Amsterdam, Pays-Bas ; Rajat Chowdhury, Oxford, Royaume-Uni ; Erika Denton, Norwich, Royaume-Uni ; Vicky Goh, Londres,
Royaume-Uni ; Toshinori Hirai, Kumamoto, Japon ; Masahiro Jinzaki, Tokyo, Japon ; David Liu, Vancouver, Canada ; Elisabeth Morris, Sacramento,
Etats-Unis ; Deepak Patkar, Bombay, Inde ; William Poon, Région administrative spéciale de Hong Kong, Chine ; Sona Pungavkar, Bombay, Inde ;
Andrea Rockall, Londres, Royaume-Uni ; Christian van der Pol, Hamilton, Canada ; Ivan Wong, Région administrative spéciale de Hong Kong, Chine.

Membres permanents du Bureau éditorial de I’International Academy of Cytology (IAC)—-IARC Cytopathology Reporting Systems, premiére
édition
Andrew Field, Darlinghurst, Australie ; Ravi Mehrotra, New Delhi, Inde ; Martha Bishop Pitman, Boston, Etats-Unis ; Fernando Schmitt, Porto, Portugal.

SECTION MECANISMES DE LA CANCEROGENESE (IMCA)

Le Groupe Epigénétique (EGE) remercie les personnes suivantes pour leur collaboration :

Rudolf Kaaks, Christoph Plass, Heidelberg, Allemagne ; Richard Saffery, Gabriella Tikellis, Victoria, Australie ; Christoph Bock, Vienne,
Autriche ; Frangois Fuks, Bruxelles, Tim Nawrot, Michelle Plusquin, Diepenbeek, Marthe De Boevre, Sarah De Saeger, Gand, Belgique ; Sheila
Lima, Felipe Pinto, Rio de Janeiro, Silvia Rogatto, Sdo Paulo, Brésil ; Anastas Gospodinov, Sophia, Bulgarie ; Chantal Matar, Ottawa, Canada ;
Janos Terzic, Katarina Vukojecic, Split, Gordan Lauc, Nino Sincic, Vlatka Zoldos, Zagreb, Croatie ; Manolis Kogevinas, Barcelone, Jose Ramon
Bilbao, Bilbao, Espagne ; Leslie Stayner, Chicago, Robert A. Waterland, Houston, Steve Horvath, Joseph Wiemels, Los Angeles, Jia Chen,
New York, Martha Linet, Mary H. Ward, Rockville, Ruth Patterson, Dorothy Sears, San Diego, Stephanie London, Martyn Smith, San Francisco,
Etats-Unis ; Kirsti Husgafvel-Pursiainen, Eeva Kettunen, Helsinki, Finlande ; Saadi Khochbin, Claire Vourc’h, Grenoble, Jean-Yves Blay, Julie
Caramel, Isabelle Chemin, Philippe Clézardin, Henri Gruffat, Evelyne Manet, Patrick Mehlen, Philippe Merle, Maria Ouzounova, Romain Parent,
Lyon, Ellen Obberghen-Schilling, Nice, Jacqueline Clavel, Suzette Delaloge, Alain Puisieux, Cécile Zaros, Paris, Cécile Chevrier, Rennes,
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Marie-Aline Charles, Villejuif, France ; Bernardo Bonanni, Milan, Lorenzo Leoncini, Lucia Mundo, Sienne, Lorenzo Richiardi, Turin, Italie ; Sandra
Ghayad, Rihab Nasr, Nathalie K. Zgheib, Beyrouth, Liban ; Felicia Chung, Chee-Onn Leong, Kuala Lumpur, Malaisie ; Felipe Vaca Paniagua,
Mexico, Mexique ; Siri E. Haberg, Vessela N. Kristensen, Per Magnus, Monica Cheng Munthe-Kaas, Oslo, Norvége ; Jeongseon Kim, Goyang,
République de Corée ; Pavel Soucek, Pilsen, République tchéque ; Jean Golding, Bristol, Yun Yun Gong, Michael Routledge, Leeds, Andrew
Pretince, Elio Riboli, Paolo Vineis, Londres, Terry Dwyer, Oxford, Royaume-Uni ; Erik Melén, Stockholm, Suéde ; Nicole Probst, Bale, Rabih
Murr, Genéve, Suisse ; Temduang Limpaiboon, Khon Kaen, Thailande ; Cuong van Duong, Tran Bao Ngoc, Thai Nguyen, Vietnam.

Le Groupe Mécanismes moléculaires et biomarqueurs (MMB) remercie les personnes suivantes pour leur collaboration :

Tomas Zikmund, Munich, Allemagne ; Joélle Nortier, Sandrine Rorive, Thierry Roumeguere, Bruxelles, Marthe De Boevre, Sarah De Saeger, Filip Van
Nieuwerburgh, Gand, Belgique ; Zelimir Stipanéié, OdZak, Bosnie-Herzégovine ; Damir Dittrich, Kresimir Karlovié, Maja Misi¢, Karla Tomi¢, SlavonskiBrod,
Fran Borovecki, Bojan Jelakovi¢, Sandra Karanovi¢, Neda Slade, Zagreb, Croatie ; Mark LaBarge, Martha Stampfer, Berkeley, Mia Petljak, Cambridge,
Marketa Tomkova, Davis, Frederick A. Beland, Mona Churchwell, Igor Pogribny, Volodymyr Tryndyak, Jefferson City, Ludmil B. Alexandrov, Erik
Bergstrom, Burcak Otlu Saritas, Maria Zhivagui, La Jolla, Ahmad Besaratinia, Los Angeles, Silvia Balbo, Madjda Bellamri, Steve Hecht, Lisa Peterson,
Natalia Tretyakova, Robert J. Turesky, Karine Vevang, Peter Villalta, Minneapolis, Dinesh Barupal, New York City, Dmitry A. Gordenin, Ronald A.
Herbert, Les Klimczak, Research Triangle Park, Kathleen G. Dickman, Arthur P. Grollman, Stony Brook, Etats-Unis ; Benoit Busser, Lucie Sancey,
Grenoble, Barbara Charbotel, Cédric Chaveroux, Isabelle Chemin, Isabelle Daniel, Sophie Deneuve, Béatrice Fervers, Joelle Févotte, Olivia Perol,
Pierre Saintigny, Isabelle Treilleux, Pauline Vidican, Frangois Virard, Lyon, Nathalie Rioux-Leclercq, Rennes, France ; Daniele Mandrioli, Bologne,
Italie ; Min Gi, Shugo Suzuki, Hideki Wanibuchi, Osaka, Yuji Eso, Hiroko Marusawa, Kyoto, Yukari Totsuka, Tokyo, Japon ; Ong Teng Aik, Retnagowri
Rajandram, Mun Kein Seong, Kuala Lumpur, Felicia Chung Fei Lei, Abhimanyu Veerakumarasivam, Petaling Jaya, Rozaini Abdullah, Shah Alam,
Malaisie ; Maria Dusinska, Espen Mariussen, Elise Rundén Pran, Kjeller, Norvége ; Leo Schouten, Kim Smits, Maastricht, Pays-Bas ; Tomas Stopka,
Ruth Tachezy, Tereza Turkova, Prague, République tchéque ; Alvin Ng, Mike Stratton, Cambridge, David Phillips, Londres, Benjamin Schuster-
Bdckler, Oxford, Royaume-Uni ; Arnoud Boot, Steve G. Rozen, Bin Tean Teh, Singapour, Singapour.

SecrioN INFECTIONS (INF)
Le Groupe Biologie des infections et cancer (ICB) remercie les personnes suivantes pour leur collaboration :

Nicole Fischer, Daniela Fusco, Adam Grundhoff, Hambourg, Christa Flechtenmacher, Lutz Gissmann, Dana Holzinger, Karin Muller-Decker,
Michael Pawlita, Rudiger Ridder, Daniele Viarisio, Heidelberg, Allemagne ; Marc Arbyn, John-Paul Bogers, Anvers, Michael Herfs, Liege,
Belgique ; Laura Sichero, Luisa Lina Villa, Sdo Paulo, Brésil ; Frangois Coutlée, Montréal, Canada ; Laia Alemany, Silvia de Sanjosé, Belén
Lloveras Rubio, Barcelone, Espagne ; Megan Burke Fitzpatrick, Madison, David Wada, Salt Lake City, Rossybelle P. Amorrortu, Anna R.
Giuliano, Shalaka S. Hampras, Dana E. Rollison, Tampa, Etats-Unis ; Partha Basu, Gary Clifford, Jean-Damien Combes, Zdenko Herceg, Eric
Lucas (collaborateurs CIRC), Lyon, France ; Jean-Luc Pretet, Besangon, Henri Gruffat, Evelyne Manet, Jacqueline Marvel, Lyon, Jean Lacau
de Saint Guily, Paris, Christine Clavel, Véronique Dalstein, Reims, Antoine Touze, Tours, France ; Devasenaa Anantharaman, Radhakrishnan
Pillai, Thiruvananthapuram, Inde ; Cara Martini, Dublin, Irlande ; Susanna Chiocca, Fausto Maffini, Domenico Mattoscio, Milan, Maria Benevolo,
Maria V. Chiantore, Paola Di Bonito, Eugenia Dogliotti, Maria Gabriela Dona, Gianna Fiorucci, Paola Fortini, Massimo Giuliani, Giorgio Mangino,
Francesca Marcon, Giovanna Romeo, Rome, Mario Preti, Torino, Paolo Boscolo-Rizzo, Trieste, Italie ; Lesley A. Anderson, Andrew Kunzmann,
Belfast, Royaume-Uni ; Oh Choon Chiat, Singapour.

Le Groupe Epidémiologie des infections et cancer (ICE) remercie les personnes suivantes pour leur collaboration :

Dominik Stelzle, Munich, Allemagne ; Karina Baghdasarova, Marianna Hakobyan, Narine Hayrapetyan, Erevan, Arménie ; Alex Vorsters, Anvers,
Belgique ; Ugyen Tshomo, Thimphu, Bhoutan ; Marc Brisson, Montréal, Canada ; Catterina Ferreccio, Santiago, Chili ; Rufei Duan, Fang-hui Zhao,
Pékin, Chine ; Apollinaire Horo, Abidjan, Cote d’lvoire ; Eric A. Engels, Aimee Kreimer, Lisa Mirabello, Meredith Shiels, Bethesda, Etats-Unis ; Matti
Lehtinen, Tampere, Finlande ; Isabelle Chemin, Lyon, Pierre Debeaudrap, Isabelle Etienney, Isabelle Heard, Jean Lacau de Saint Guily, Paris, France ;
Partha Basu, Freddie Bray, Jacques Ferlay, Tarik Gheit, Massimo Tommasino (collaborateurs CIRC), Lyon, France ; Rajaraman Swaminathan,
Chennai, Rengaswamy Sankaranarayanan, Lopamudra Ray Saraswati, New Delhi, Inde ; Silvia Franceschi, Aviano, Francesca Carozzi, Florence,
Paolo Giorgi Rossi, Reggio Emilia, Fulvio Lazzarato, Franco Merletti, Turin, Italie ; Marcis Leja, Riga, Lettonie ; Diana Sarfati, Wellington, Nouvelle-
Zélande ; Robert Newton, Entebbe, Ouganda ; Hans Berkhof, Daniélle A.M. Heideman, Chris J.L.M. Meijer, Amsterdam, Pays-Bas ; Il Ju Choi, Jae
Kwan Jun, Goyang, République de Corée ; Farhad Pourfarzi, Ardabil, Reza Malekzadeh, Téhéran, République islamique d’lran ; Zhengming Chen,
lona Millwood, Richard Peto, Ling Yang, Oxford, Martyn Plummer, Warwick, Royaume-Uni ; Tharcisse Mpunga, Butaro, Jean de Dieu Hakizimana,
Felix Sayinzoga, Kigali, Rwanda ; Joakim Dillner, Stockholm, Suéde ; Alexandra U. Scherrer, Zurich, Suisse ; Nathalie Broutet, Shona Dalal, Meg
Doherty, Yvan Hutin, Mary Mahy (collaborateurs OMS), Genéve, Suisse.
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SECTION ENVIRONNEMENT ET RAYONNEMENTS (ENV)

La Section Environnement et rayonnements (ENV) remercie les personnes suivantes pour leur collaboration :

Herbert Cubasch, Angela Mathee, Frank Winde, Afrique du Sud ; Eva Kantelhardt, Susanne Sachs, Birgit Wolz, Allemagne ; Eduardo Cazap,
Argentine ; Eleonora Feletto, Australie ; llya Veyalkin, Alesya Yaumenenka, Bélarus ; David Ritchie, Wendy Yared, Belgique ; Christoffer Johansen,
Danemark ; Elisabeth Cardis, Espagne ; Christian Abnet, Benjamin Anderson, Laura Beane-Freeman, Sandford Dawsey, Vladimir Drozdovitch,
Julia Heck, Catherine Metayer, Daniel Pope, Paul Romitti, Michael Scheurer, Sara Schonfeld, Logan Spector, Etats-Unis ; Igor Bukhtiyarov, Viktor
Ivanov, Evgeny Kovalevskiy, Sergey Shinkarev, Fédération de Russie ; Anssi Auvinen, Eero Pukkala, Antti Tossavainen, Finlande ; Isabel Baldi, Rémi
Béranger, Jacqueline Clavel, Béatrice Fervers, Marcel Goldberg, Pierre Lebailly, Marie Zins, France ; Eleni Petridou, Gréce ; Franco Merletti, Italie ;
Shoji Nakayama, Shunichi Yamashita, Japon ; Diana Menya, Kenya ; Charles Dzamalala, Malawi ; Annelle Zietsman, Namibie ; Charles Adisa, Godson
Ana, Angelica Anele, Shadrach Offiah, Nigéria ; Karl-Christian Nordby, Norvége ; Jeroen Douwes, Nouvelle-Zélande ; Moses Galukande, Ouganda ;
Hans Kromhout, Pays-Bas ; Kazem Zendehdel, République islamique d’Iran ; Blandina Mmbaga, République-Unie de Tanzanie ; Isabel dos Santos
Silva, Julian Peto, Eve Roman, Michael Watts, Royaume-Uni ; Maria Feycthing, Suéde ; Zhanat Carr, André llbawi, Martin Rd6sli, Suisse ; Sergei
Masiuk, Anton Ryzhov, Mykola Tronko, Ukraine.

SECTION NUTRITION ET METABOLISME (NME)

Le Groupe Biomarqueurs (BMA) remercie les personnes suivantes pour leur collaboration :

Abdul Wahed Wasiq, Kandahar, Afghanistan ; Herbert Cubash, Raquel Duarte, Maureen Joffe, Shane Norris, Eunice van den Berg, Johannesburg,
Christine Taljiaard, Este Vorster, Potchefstroom, John Becker, Pretoria, Afrique du Sud ; Ute Nothlings, Bonn, Anna Floegel, Bréme, Steffen Neumann,
Halle, Renee Fortner, Rudolf Kaaks, Tilman Kihn, Heidelberg, Michael Witting, Munich, Heiner Boeing, Potsdam, Allemagne ; Ghazaleh Dashti, Dallas
English, Melbourne, Australie ; Andrea Gsur, Vienne, Autriche ; Barbara Vanaelst, Gand, Belgique ; Rui Reis, Fabiana Vazques, Barretos, Brésil ; David
Wishart, Edmonton, Canada ; Eva Bustamante, Maria Luisa Garmendia, Santiago, Chili ; Gloria Sanchez, Medellin, Colombie ; Carolina Porras, Ana
Cecilia Rodriguez, San José, Costa Rica ; Kim Overvad, Aarhus, Anne Tjgnneland, Copenhague, Danemark ; Antonio Agudo, Talita Duarte-Salles,
Manolis Kogevinas, Raul Zamora-Ros, Barcelone, Maria José Sanchez, Grenade, Carmen Navarro, Murcie, Aurelio Barricarte, Pampelune, Miren
Dorronsoro, San Sebastian, Espagne ; Mia Gaudet, Atlanta, Cari Kitahara, Rashmi Sinha, Bethesda, Megan Rice, Stephanie Smith-Warner, Boston,
Cornelia Ulrich, Salt Lake City, Peggy Porter, Seattle, Etats-Unis ; Kati Hanhineva, Kuopio, Finlande ; Erwan Engel, Claudine Manach, Clermont-
Ferrand, David Cox, Béatrice Fervers, Lyon, Marie Christine Boutron-Ruault, Agnés Fournier, Marina Kvaskoff, Fabienne Lesueur, Joseph Rothwell,
Gianluca Severi, Mathilde Touvier, Thérése Truong, Paris, Fabien Jourdan, Toulouse, France ; Antonia Trichopoulou, Athénes, Gréce ; Domenico
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