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INTRODUCTION

Il est admis depuis longtemps que les facteurs alimen-
taires pouvaient intervenir, par ume interaction entre
flore intestinale et acides biliaires, dans la patho-
génése du cancer du colon (1). Aprés dégradation bac-—
térienne, certains acides biliaires secondaires agi-
raient comme carcinogénes ou co-carcinogénes (2). Hill,
notamment, a montré que le degré de concentration de
ceux-ci était plus élevé chez les sujets atteints de
cancer colique que chez des témoins sains (3). Par
ailleurs, des études de laboratoire ont révélé 1'action
des acides biliaires secondaires comme co-carcinogénes
dans la promotion des cancers induits expérimentale-
ment (4). En modifiant le métabolisme des acides bi-
liaires et notamment en augmentant la dégradation bac—
térienne des acides primaires, la cholécystectomie
pourrait ainsi contribuer au mécanisme carcinogéne (5).
Certaines études in vivo ont pu d'ailleurs établir une
relation directe entre la cholécystectomie et cancer

du colon (6). D'autres auteurs ont suggéré que la cho-
lélithiagse était, par l'intermédiaire de 1'alimentatiom,
une cause commune de la cholécystectomie et du cancer
colique (7).

Les résultats épidémiologiques sont contradictoires.
Des études descriptives ont montré que le degré de
concentration des acides secondaires étaient beaucoup
plus élevé chez les occidentaux que chez les africains
et les asiatiques (voir notamment (3)). Toutefois, la
fréquence trés supérieure de la cholécystectomie chez
les femmes ne s'accorde guére avec l'incidence en géné-
ral accrue des cancers coliques chez les hommes, dans
le cadre de 1'hypothése retenue.

En passant en revue, en 1983, 11 études épidémiologi-
ques récentes portent sur les cancers du colom droit,
Blanco note 1'inconsistance de leurs résultats (8).
L'existence d'une association avec la cholécystectomie
n'est révélée que par moins de la moitié d'entre elles,
les autres apportant des conclusions inverses ou con-—
traires selon le sexe, D'autres études récentes (8, 9,
10, 11) ne confirment pas 1'hypothése, ou pas de facon
convaincante.

Les études référées font appel tant8t & 1'approche
rétrospective, tant8t i 1'approche longitudinale. Les
premiéres s'efforcent de déterminer dans quelle mesure
la cholécystectomie (ou éventuellement la cholélithiase)
est observée plus fréquemment dans le passé des patients
atteints de cancer du colon que chez des témoins. Les
secondes reconstituent une cohorte de patients souf-
frants de cholélithiase et/ou opérés de la vésicule et
observent le nombre de cas qui s'y produisent, pour le
comparer au nombre de cas attendus, dans 1'hypothése
d'un risque égal & celui qu'on observe dans la popula-
tion générale. C'est cette dernidre approche que nous
avons adoptée.

MATERIEL ET METHODE

L'Institut de pathologie disposait de la liste des

patients cholécystectomisés, dont la vésicule lui avait
été transmise pour examen, durant la période 1973-1980.
On a estimé que ce collectif représentait au moins 957%
des cas de cholécystectomie se rapportant a la popula-
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tion genevoise. Tous ces patients ont été "suivis"
jusqu'a fin 1982, sur la base des fichiers du Bureau de
1'habitant. Il a été ainsi possible de déterminer la
durée individuelle d'observation, i compter de la date
de la cholécystectomie jusqu'z fin 1982 ou antérieure-
ment, en cas de décés ou de départ du canton. Pour les
analyses, la durée d'observation a été supposée débuter
1 an aprés la cholécystectomie, de maniére & exclure
les cas pour lesquels celle-ci n'aurait pu &tre prati-
quée que dans le cadre de la thérapeutique anti-cancer.
Les effectifs initiaux de la cohorte ainsi constituée
et le total des périodes d'observation figurent au
tableau 1,

Tableau 1 : Effectifs initiaux de la cohorte et durée
totale d'observation {(en personnes—années)

Nombre Personnes—
de patients années
Hommes 1148 5768
Femmes 2764 15236
3912 21004

Les cancers affectants les patients cholécystectomisés
ont été dénombrés par confrontation nominative avec le
Registre genevois des tumeurs (Nombres observés). L'ex-
haustivité des enregistrements de ce dernier a été dis-—
cutée ailleurs (12). Le nombre de cancers dans 1'hypo-
thése d'une incidence normale (Nombres attendus) a été
déterminé par application des taux d'incidence observés
dans la population genevoise de 1973 & 1980 & la durée
totale d'observation, compte tenu de la classe d'dges
quinquennale.

RESULTATS

Le tableau 2 présente les résultats pour les cancers du
colon (toutes sous-localisations réunies), du rectum

et pour l'ensemble des cancers. Les nombres observés
(0) sont mis en regard des cas attendus (A) et les li-
mites de confiance de leur rapport (0/A) sont calculés
selon Rothman-Boice (13).

Tableau 2 : Nombres observés (0) et attendus (A) et
limites de confiance de 0/A

0/A Lim 0/A (90%)
COLON H 4/ 4.19 0.3 - 2.2
F 8/ 7.04 0.6 - 2.1
dont " / 0.53
COLON A -
DROTT { 1/ 1.09 0.0 4.3
H 3/ 2.89 0.3 - 2.7
R
ECTUM {F 4/ 4,17 0.3 - 2.2
TOUS H 60/61.05 0.8 - 1.2
CANCERS F 112%/92.,42 1.0 - 1.4

*p  <,05

Adresse des auteurs : Registre genevois des tumeurs
55, Bld de la Cluse, 1205 Genéve.
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CONCLUSIONS

A 1'exception du total des cancers chez les femmes,
aucune augmentation significative d'incidence n'est
Observée,

La précision des résultats peut difficilement &tre con-
testée, vu les nombreux contrdles dont les données ont
€té 1'objet et compte tenu du fait que les cas observés

et les cas attendus ont été déterminés a partir de la
méme source.

Les résultats sont basés sur une période d'observation
insuffisante (5 1/2 années en moyenne depuis la cholé-
Cystectomie) pour permettre une véritable conclusion,
quant & 1'hypothése d'une augmentation du risque des
cancers colo-rectaux par suite de cholécystectomie.
L'hypothése d'une association de ces cancers avec la
cholélithiase (dans la mesure oll celle-ci précidde la
cholécystectomie) n'est pas confirmée.

L'augmentation du total des cancers chez les femmes ne
Peut &tre attribuée 3 aucune localisation spécifique.
Elle résulte probablement d'une meilleure surveillance
des patients.

Ces résultats sont provisoires. Les analyses seront
reprises dans quelques années, sur la base d'une pério-
de de latence prolongée.

SUMMARY

The incidence of cancer was studied in a cohort of
patients, comprising 1148 males and 2764 females, who
had undergone a cholecystectomy in Geneva during the
period 1973 to 1980. They were observed up to the end
of 1982 or as long as they resided in Geneva, and the
material totalled 21,004 person/years of observation.
It is estimated that more than 957 of the eligible
individuals, operated upon during this period, were
included in the study.

Cases were followed up through the official population
records, and incident cases of cancer were obtained

by record linkage with the files of the Geneva Cancer
Registry. Relative risks were estimated in relation

to the incidence observed in the overall population
during the period considered, adjusted for age; they
were expressed in SMR's.

The first year of observation was excluded in order to
eliminate those cases in which cholecystectomy was
performed within the scope of cancer treatment surgery.

There was no increase in colorectal cancer nor in other
sites. A slight increase was observed in the total
number of cancers for females.

These results are similar to those obtained in most
studies of the same kind. The absence of an increased
risk after a longer period of observation cannot be
excluded, since the average observation time does not
exceed six years, and the analysis must be repeated
after a few more years. The excess in total of cancer
is probably due to better surveillance of cholecystec—
tomized female patients.

ZUSAMMENFASSUNG

Diese Studie untersucht die Krebsinzidenz einer Kohorte
von 1148 Patienten und 2764 Patientinnen, die zwischen
1973 und 1980 in Genf cholezystektomiert worden waren.
Die Patienten standen bis Ende 1982 (oder bis sie Genf
verliessen) unter Beobachtung, was Beobachtungsmaterial
von total 21'004 Personenjahren erbrachte. Eine Schidt-
zung ergab, dass die Studie mehr als 95% aller den
Auswahlkriterien entsprechenden Patienten erfasste.

Die Studien-Teilnehmer wurden mittels der offiziellen
Unterlagen des Einwohnermeldeamts verfolgt; die Krebs-
fille fand man durch Verkniipfung mit den Daten des
Genfer Krebsregisters. Das relative Risiko konnte
durch einen Vergleich mit der Bevdlkerungs-Inzidenz
geschitzt werden. Dabei wurde fiir Alter korrigiert,

indem standardisierte Sterblichkeitsraten berechnet
wurden.

Das erste Beobachtungsjahr wurde weggelassen, um Fille
zu eliminieren, die sich als Teil einer Krebsbehandlung
einer Cholezystektomie unterziehen mussten.

Kein Anwachsen von Kolorektal- und anderen Krebsarten
konnte beobachtet werden. Flir Frauen ergab sich jedoch
eine leichte ErhGhung fiir alle  Arten von Karzinomen
insgesamt.

Diese Resultate sind vergleichbar mit den Ergebnissen
der meisten anderen Studien. Allerdings kann ein
erhShtes Risiko nach einer langen Beobachtungszeit
nicht ausgeschlossen werden, da die mittlere Beobacht-
ungsdauer nur 6 Jahre betrdgt. Die Analyse muss deshalb
in ein paar Jahren erneut durchgefiihrt werden. Die
Erhhung der Gesamtzahl der Karzinome ist wahrschein-
lich auf eine bessere Ueberwachung der cholezystekto-
mierten Frauen zuriickzufiihren.
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