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FACTEURS ALIMENTAIRES ET ENVIRONNEMENTAUX DE RISQUE

DU CANCER DU RHINO-PHARYNX DANS LA REGION
DE MARRAKECH

NUTRITIONAL AND ENVIRONMENTAL RISK FACTORS OF THE
NASAPHARYNGEAL CARCINOMA IN THE REGION OF MARRAKECH

S. AMMOR !, A. BaaL1 !, A. HUBERT 2, M. CHERKAOUT !

RESUME

Au Maroc, comme c’est le cas des autres pays du Maghreb, le NPC est le plus fréquent
des cancers de la sphére ORL.

La répartition de la maladie par age et par sexe d’un échantillon de 160 cas, diagnostiqués de
1989 a 1999 dans les hopitaux de Marrakech, a montré que les hommes sont plus touchés que
les femmes avec un sex-ratio de 2,6 et que la proportion des malades de moins de 25 ans est
de 20 %. Les femmes sont affectées a un age plus jeune : un pic a été observé entre 20 et
30 ans chez les femmes et entre 40 et 50 ans chez les hommes.

L’analyse d’un questionnaire soumis a 32 malades atteints du NPC et a 48 témoins a montré
une relation statistiquement significative entre le NPC et certains facteurs liés a 1’alimentation :
consommation de smen (beurre fermenté), de khlii (viande séchée, salée, épicée, cuite et
conservée dans un mélange d’huile et de graisses bovines fondues) et d’alcool, et a I’environ-
nement : contact avec 1’agriculture et 1’élevage ou avec les substances toxiques.

Mots-clés : cancer du rhino-pharynx, facteurs de risque, alimentation, environnement.

ABSTRACT

In Morocco, as in the other countries of the Maghreb, NPC is the most frequent cancer
of the ORL sphere.

The distribution by age and sex of a sample composed by 160 cases diagnosed between
1989 and 1999 in Marrakech hospitals has shown that men are more affected than women
with a sex-ratio of 2,6 and that the proportion of the individuals younger than 25 years and
affected by the NPC is 20%. Women are affected earlier than men: a peak has been observed
between the ages of 20 and 30 in women and another between the ages of 40 and 50 in men.

The analysis of a questionnaire submitted to 32 individuals affected by the NPC and to a
check sample of 48 showed a statistically significant relationship between the NPC and some
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nutritional and environmental factors: consumption of smen (fermented butter), khlii (dried,
salted spicy baked meat preserved in a mixt of smelted beef grease) and alcohol; practising
of agriculture and cattle breeding; contact with toxic substances.

Keywords: nasopharyngeal carcinoma, risk factors, nutrition, environment.

INTRODUCTION

Au Maroc, comme c’est le cas des autres pays du Maghreb, le cancer du rhinopharynx
ou NPC est le plus fréquent des cancers de la sphere ORL (40,8 %). L’incidence du NPC
en 1991 a été de 0.94 pour 100 000. Les patients étaient 4gés de 10 a 76 ans avec un sex-
ratio de 2,6 et une proportion des malades de moins de 25 ans étant de 19 % (Ghnassia,
1992). Les travaux de El Gueddari et Chaouki (1991) ont montré que 1’4ge des malades
se situait entre 6 et 91 ans avec une moyenne de 41 ans ; I’dge de prédilection se situait
entre 40 et 59 ans avec 71,5 % d’hommes et 28,5 % de femmes. Deux pics de fréquence ont
été observés : de 20 a 29 ans et de 40 a 49 ans avec une grande fréquence d’atteinte du sujet
jeune dans les deux sexes (24,6 % ont moins de 30 ans). En Afrique du Nord un premier
pic entre 10 et 24 ans est suivi d’un deuxiéme entre 55 et 65 ans (Hubert et Robert
Lamblin, 1988) alors que chez les Cantonnais et les Esquimaux un pic a été observé
entre 45 et 55 ans. Donc contrairement a ce qui a été trouvé en Chine, a Singapour et a
Hongkong, le NPC touche une population d’adolescents au Maroc.

La répartition géographique du NPC est trés contrastée (Yu, 1990). En effet le taux
global mondial est inférieur a 1 pour 100 000 habitants avec un sex ratio de 2,7.

On distingue 3 zones d’incidence :

Une zone de forte incidence de 20 pour 100 000 habitants avec le Sud-Est asiatique
(Canton et Hongkong). En émigrant, la population chinoise cantonaise emporte son
risque élevé.

Une zone a taux intermédiaire de 5 a 20 pour 100 000 habitants avec I’ Afrique du
Nord, le pourtour du bassin méditerranéen (Corse), les régions des grands lacs en
Afrique noire, les populations esquimaudes du Groenland et d’Alaska, les iles
Aléoutiennes, le Mexique...

Et enfin une zone de faible incidence avec 1I’Europe : 0,1 a 0,2 pour 100 000 habitants.

En France, sont surtout touchées les populations immigrées d’origine maghrébine
et polonaise (pres du tiers des cas de NPC observés proviennent des régions du
Maghreb). Les Marocains en France présentent beaucoup plus de risques que les
Francais d’étre atteints par le NPC (Khlat, 1995) et pour les Francais qui ont vécu au
Maghreb, I’incidence du NPC est 5,7 fois plus grande que celle de ceux qui ont vécu en
France (Jeannel et al., 1993). D’autre part, les Italiens qui ont émigré en Australie,
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au Brésil (Sao Paulo), au Canada, en Angleterre, en France, en Uruguay et aux USA sont
plus touchés par le NPC que les populations locales (Geddes et al., 1993). Enfin les études
des migrants chinois aux USA ont montré une diminution de la mortalité par le NPC
pendant la deuxieme et la troisieme générations alors que les risques restent les mémes
pour les Américains blancs (Hubert et Robert-Lamblin, 1988).

Tout ceci nous amene a penser au role des facteurs environnementaux dans
I’apparition du NPC.

Plusieurs recherches ont apporté des arguments en faveur d’une relation possible
entre alimentation et cancer. En effet un cancer sur trois pourrait étre di a des facteurs
nutritionnels (Doll et Peto, 1981). Les aliments communs aux populations a haut risque
pour le NPC contiendraient des composantes carcinogenes. En effet le poisson séché
contient des Nitrosamines : nitroso diméthylamine qui induisent in vitro des tumeurs de la
muqueuse nasale des rats et des souris (Huang et al., 1978). La consommation du
poisson séché est tres répandue en Chine, il est méme donné aux nourrissons avant le sevrage.

En Tunisie, les Nitrosamines ont été décelées dans la touklia, le keddid et la hrissa
(Poirier et al., 1987). De plus, I’existence éventuelle de mycotoxines a été décelée dans
les 1égumes en saumure et dans le couscous. En effet 1’ Aflatoxine est une mycotoxine
qui joue un role important dans la genese du cancer primitif du foie, c’est un carcinogene
trés puissant qui pourrait jouer un role dans la pathogénie du NPC.

Ainsi ces données nous ont incités a entreprendre ce travail dans lequel nous avons
étudié de pres les facteurs alimentaires et environnementaux de risque en relation avec
ce type de cancer dans une population de Marrakech.

MATERIEL ET METHODE

Ce travail a été réalisé en collaboration avec les médecins ORL installés au privé
dans la ville de Marrakech qui nous ont adressé 32 malades atteints du cancer du cavum
diagnostiqués entre 1997 et 1999 et avec deux laboratoires d’anatomopathologie qui ont
mis a notre disposition les dossiers de 160 cas diagnostiqués entre 1989 et 1999 dans les
hopitaux de Marrakech.

Nous avons soumis un questionnaire détaillé aux 32 malades ainsi qu’a 48 témoins
choisis au hasard dans une population présentant les mémes caractéristiques socio-
économiques que les malades, car il nous a semblé plus intéressant d’entrer directement
en contact avec les sujets atteints pour avoir des informations plus précises, et de réaliser
nous-méme cette enquéte pour « qu’il s’agisse toujours d’'un méme regard, d’un méme
point de vue, du méme sens du contact, de la méme aptitude & communiquer, du méme
sens de I’observation et du méme feeling ou intuition affective pour notre terrain »
(de Thé et Hubert, 1988).
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L’analyse des 160 dossiers d’anatomopathologie nous a permis d’étudier la
répartition de la maladie dans la ville de Marrakech par age et par sexe.

Nous avons retenu pour 1’étude quelques facteurs susceptibles d’étre liés a
I’apparition du NPC. Ces facteurs sont : I’age, le sexe, le contact avec 1’agriculture et
I’élevage, le contact avec les substances toxiques, la consommation du smen (beurre
fermenté) + khlii (viande séchée, salée, épicée cuite et conservée dans un mélange d’huile
et de graisses bovines fondues), de saumures, de harr (piquants sous toutes ses formes :
poivre, hrissa, piment fort), présence ou non d’angines a répétition dans 1’enfance, la
consommation de tabac, d’alcool et enfin la pratique de la médecine moderne ou
traditionnelle. Le facteur médecine traditionnelle ou moderne nous a semblé intéressant
a étudier en raison du fait qu’au Maroc, des décoctions de plusieurs plantes et écorces
végétales sont utilisées telles que les extraits d’Euphorbiacées qui rentrent dans la
composition de certains laxatifs et de certains remeédes dans le traitement des maladies
nasales et qui contiennent des phorbol esters connus comme réactivant du virus
d’Epstein Barr in vitro (Ito et al., 1981 ; Zur Hausen et al., 1978).

Les analyses statistiques ont été réalisées par le logiciel SPSS Windows 6.0.1.
Advanced Statistics.

RESULTATS ET DISCUSSION
Perception de la maladie

En décrivant leur maladie nos malades mentionnaient des saignements du nez
(épistaxis), des sensations d’oreilles et de nez bouchés, des douleurs du cou alors que
pour les Cantonnais et les Esquimaux, les premiers symptomes étaient des adénopathies
décrites « comme des pierres dans le cou », associées a des maux de téte et parfois a des
troubles de la vision (de Thé et Hubert, 1988). Il serait donc possible qu’il s’agisse d’une
perception culturelle différente de la maladie.

Niveau socio-économique des malades étudiés

La grande majorité de nos malades atteints du NPC appartiennent a une classe
sociale défavorisée : le niveau socio-économique des malades est bas dans 81 % des cas,
moyen dans 18 % des cas et élevé dans 0 % des cas dans notre série (paysans pauvres,
ouvriers au chdmage, petits artisans, personnes ayant vécu de maniere ancestrale dans un
habitat traditionnel (sans point d’eau ou d’électricité), ou de type urbain, peu confortable,
avec une alimentation peu variée. Ceci confirme les résultats des études réalisées par
Hubert et Robert-Lamblin, (1986) ou le niveau socio-économique du malade constitue
un facteur supplémentaire de risque pour le NPC.
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Répartition du NPC par age et par sexe
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Cette répartition exprimée par le graphique 1 montre que 1’age des malades se situe
entre 10 et 77 ans et que les hommes sont plus touchés que les femmes. En effet sur les
160 cas nous avons 113 hommes (71 %) et 47 femmes (29 %) soit un sex-ratio de 2,6.
Les femmes sont touchées a un 4ge plus jeune que les hommes. Le cancer du cavum
atteint son maximum entre 21 et 30 ans chez les femmes et entre 41 et 50 ans chez les
hommes. De plus, la proportion des malades de moins de 25 ans est de 20 %.

Ces résultats concordent avec ceux des données bibliographiques pour le Maroc
(Ghnassia, 1992 ; El Gueddari et Chaouki, 1991). Ainsi contrairement a ce qui a été trouvé
en Chine, a Singapour et 2 Hongkong, le NPC touche une population d’adolescents

au Maroc.

@ % hommes O %femmes

A

0-10

ans 11-20 ans

21-30 ans

31-40 ans

41-50 ans
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Graphique 1 - Répartition du cancer du rhinopharynx par dge et par sexe.

>= 70 ans
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Facteurs environnementaux de risque du NPC

L’analyse du tableau 1 donne au seuil de 5 %, le degré de signification des valeurs
de %2 entre les différents facteurs étudiés. On constate qu’il existe une liaison statistique
significative entre I’atteinte par le NPC et le contact avec I’agriculture et 1’élevage, le
contact avec les substances toxiques, la consommation du smen et du khlii puis celle
d’alcool. Par ailleurs, ces facteurs ne sont pas corrélés entre eux. Le calcul du risque relatif
« taux d’exposition des malades/taux d’exposition des témoins » (fabl. 2) montre que la
population atteinte du NPC présente une exposition plus élevée a tous les facteurs de
risque étudiés en particulier pour les facteurs : contact avec I’agriculture et 1’élevage
(O.R. = 6.6), consommation de smen et du khlii (O.R. = 5.0), consommation d’alcool
(O.R. =4.3) et contact avec les substances toxiques (O.R. = 3.0).

D’apres ces résultats, les malades atteints du NPC sont des personnes qui ont souvent
été en contact avec 1’agriculture et 1’élevage.

Pourrait-on expliquer cela par un probléme de pollution de I’eau, par le contact
avec les animaux ou par I’utilisation de pesticides ?

En effet une prédominance des agriculteurs a été retrouvée pour les cancers du
sinus maxillaire due a une exposition aux engrais, pesticides ou insecticides et au
formaldéhyde, ainsi que pour le cancer de la peau due a I’exposition aux rayons
ultraviolets (Hill et al., 1997).

Concernant les substances toxiques auxquelles sont exposés nos malades, on peut
citer les fumées dégagées par les hammams (bains maures), par les machines fonctionnant
au mazout, par les usines (dégagement de phosphore par exemple), les poussieres dégagées
lors du travail du marbre ou du polissage de la mosaique, le travail dans le textile, dans
les tanneries, dans les mines de charbon, etc. L'effet des substances toxiques dans
I’implication du cancer a déja été cité notamment dans les adénocarcinomes
ethmoidaux : en effet il a été observé une liaison entre 1’exposition aux poussieres du
bois et I’apparition de ces tumeurs (Abadia et al., 1992 ; Leclerc et al., 1994).

Sont incriminés également dans ce type de cancer 1’exposition aux formaldéhydes
et au bois, aux composés phénoliques des tanins, aux benzopyrenes dégagés par
échauffement du bois (sciage, pongage), le travail dans l’industrie du cuir
(chaussures) — acide tanique, sels de chrome — le travail du nickel (au moment de son
raffinage, poussieres contenant des oxydes et sels de nickel carbonyle).

Concernant le khlii, on pourrait penser que ce dernier contiendrait des nitrosodiméthyl
amines de méme qu’il en a été trouvé dans le poisson séché qui selon Huang et al. (1978)
induisent des tumeurs de la muqueuse nasale des rats et des souris.

De plus les travaux de Hubert et Robert Lamblin, (1986) ont montré que le mouton
séché, salé et épicé par les Tunisiens contient des nitrosamines (NDMA, NPYR et
NPIP). Les amines telles que la pipéridine et la pyrrolidine contenues dans le poivre noir
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Facteur 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
1- Malade/Témoin n.s. n.s. <.00] |.025 |n.s. 018 .001 | n.s. n.s. n.s. n.s.
2- Age 016 | n.s. n.s. .004 | n.s. n.s. n.s. n.s. n.s. .026
3- Sexe n.s. 012 | <.001 |.009 n.s. n.s. n.s. n.s. n.s.
4- Agriculture et élevage n.s. n.s. n.s. n.s. n.s. n.s. 017 | n.s.
5- Substances toxiques 015 | ns. n.s. n.s. n.s. n.s. .004
6- Tabac <.001 | n.s. 021 | n.s. n.s. n.s.
7- Alcool n.s. n.s. n.s. n.s. n.s.
8- Smen/Khlii 047 | n.s. n.s. 015
9- Saumures n.s. n.s. .015
10-Harr 278 | n.s.
11-Angines a répétition n.s.
12-Médecine traditionnelle
Tabl. 1 - Association entre les différents facteurs de risque étudiés.
Effectif des Malades | Effectif des Témoins
Facteurs de risque o) Odd
Ratio
Exposés Non Exposés Non
exposés exposés
Contact avec I’agriculture et I’élevage 22 10 12 36 <.001 |6.6
Contact avec les substances toxiques 15 17 11 37 .025 3.0
Consommation de tabac 15 17 16 32 n.s. 2.9
Consommation d’alcool 9 23 4 44 .018 4.3
Consommation de Smen et du Khlii 21 10 13 31 .001 5.0
Consommation de saumures 15 17 17 27 n.s. 2.9
Consommation de Harr 20 11 21 26 n.s. 1.4
Angines a répétition 8 24 7 41 n.s. 1.9
Utilisation de la médecine traditionnelle 22 10 22 22 n.s. 2.2

Tabl. 2 - Exposition aux facteurs de risque étudiés chez la population témoin
et la population atteinte par le NPC.
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et le paprika réagissent avec le nitrite de sodium pour former des nitrosamines. Il
semblerait que les carcinogeénes s’y développent a la cuisson, sous I’effet de la chaleur.

D’autre part le smen provenant de la fermentation butyrique du beurre contient de
I’acide butyrique connu comme un puissant réactivateur in vitro du virus d’Epstein Barr
(Zeng et al., 1984).

L’alcool semble également étre impliqué dans la geneése du cancer du cavum.
Toutefois le mécanisme intime de I’action carcinogene de 1’alcool n’est pas parfaitement
connu, plusieurs hypotheses ont été émises dont les plus citées sont : la présence de
carcinogenes dans les boissons alcoolisées (hydrocarbures polycycliques, nitrosamines),
I’induction d’enzymes microsomiales sous 1’effet de 1’alcool activant des substances
pro carcinogenes en de véritables carcinogenes et enfin les perturbations nutritionnelles
occasionnées par I’abus d’alcool.

Lalcool serait le responsable principal des cancers du pharynx, de la cavité buccale,
de I’esophage, du larynx, des glandes salivaires et des sinus. De plus, un alcoolisme
chronique est souvent incriminé dans les cancers des VADS.

Analyse Factorielle des Correspondances (A.F.C.)

L’AFEC. est une technique utilisée pour décomposer des tableaux de données
multifactoriels en une somme de matrices proportionnelles d’importance décroissante
dans le but d’étudier la dépendance entre ces facteurs (Benzecri, 1980 ; Crognier et al.,
1987). Son principe est de calculer a partir de la matrice de données exprimant les
fréquences de différentes modalités des variables étudiées, les valeurs qu’elles
prendraient dans 1’hypotheése ou leurs distributions sont indépendantes. L’écart entre la
matrice de données et la matrice d’indépendance obtenue fournit une matrice des écarts
(matrice résiduelle) qui exprime le premier facteur de 1’analyse (facteur 1). En répétant
I’algorithme précédent, on peut aussi approcher cette matrice des écarts par une autre
matrice proportionnelle dont la différence produit un nouveau résidu d’importance
inférieure qui sera exprimé par le deuxieme facteur (facteur 2). La répétition de cet
algorithme permet d’exprimer autant de facteurs d’importance décroissante qu’il y a de
rangs a la matrice. En ne prenant en compte que les premiers facteurs et en projetant les
individus et/ou les modalités des variables étudiées sur les plans déterminés par ces
facteurs, on peut conserver l'information la plus pertinente. Ainsi, la projection des
individus sur le plan des deux premiers facteurs correspond au déploiement le plus
important du nuage. Le graphique 2 montre la disposition des sujets (malades et témoins)
et le graphique 3 la projection des modalités des variables sur les facteurs 1 et 2 de
I’A.F.C. Ces deux facteurs représentent 38.9 % de la dispersion totale. Le facteur 1,
représentant 23.5 % de l'inertie, est défini (tabl. 3) essentiellement a partir des variables
consommation de tabac (0.48), d’alcool (0.37), sexe (0.35), contact avec les substances
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toxiques (0.32) et médecine moderne ou traditionnelle (0.28). Le facteur 2, représentant
15.4 % de I'inertie totale, exprime les variables consommation de smen et de khlii (0.31),
angines a répétition (0.30) et médecine moderne ou traditionnelle (0.29). Comme on peut
le constater sur les graphiques 2 et 3, il y a une opposition des malades et des témoins,
par rapport au centre, sur le plan factoriel 1-2 de I’A.F.C. La projection des modalités
des variables utilisées dans 1’analyse (graphique 3) montre le profil suivant des malades :
contact avec l’agriculture et 1’élevage (agr+), contact avec les substances toxiques
(toxi+), consommation de smen et de khlii (s_k+), de saumure (sau+), d’alcool (alc+) de
tabac (taba+) et angines a répétition (Ag+). Ces résultats confortent ceux exprimés dans
les précédentes analyses et nous permettent de suggérer une association probable entre ces
facteurs alimentaires et environnementaux et I’apparition du NPC.

(Abréviation des . Facteur 1 Facteur 2
Variables Modalités modalités sur Effectifs
la figure 3) (23.5 %) (15.4 %)

Sujet Malade (Malade) 32 0.28 0.21
Témoin (Témoin) 48

Age Age > 25 ans (>25) 58 0.19 0.19
Age =< 25 ans (=< 25) 22

Sexe Masculin M) 56 0.35 0.14
Féminin (F) 24

Contact avec I’agriculture et Contact (agr+) 34 0.21 0.12

I’élevage Pas de contact (agr-) 46

Contact avec les substances toxiques | Contact (toxi +) 26 0.32 0.06
Pas de contact (toxi -) 54

Consommation de tabac Fumeur (Taba+) 31 0.48 0.05
Non fumeur (Taba-) 49

Consommation d’alcool Consommateur (Alc+) 13 0.37 0.01
Non consom. (Alc-) 67

Consommation de Smen et de Khlii Consommateur (s_k+) 34 0.16 0.31
Non consom. (s_k-) 41

Consommation de saumures Consommateur (Sau+) 32 0.14 0.11
Non consom. (Sau-) 44

Consommation de Harr Consommateur (H+) 41 0.02 0.08
Non consom. (H-) 37

Angines a répétition Oui (Ag+) 15 0.03 0.30
Non (Ag-) 65

Meédecine traditionnelle ou moderne | Traditionnelle (Trad) 33 0.28 0.29
Moderne (Mod) 32
Mixte (Mixt) 11

Tableau 3 - Variables et leurs modalités utilisées dans I’Analyse Factorielle des Correspondances effectuée
sur les 32 malades atteints de NPC et les 48 témoins.
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Graphique 3 - Projection sur les 2 premiers facteurs de I’A.F.C. des différentes modalités des facteurs

associés au NPC.
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CONCLUSION

D’apres cette étude, il ressort que :

— I’age de nos malades atteints par le NPC se situe entre 10 et 77 ans ;

— les hommes (71 %) sont plus touchés que les femmes (29 %) avec un sex ratio
de 2,6 ;

— les femmes sont affectées a un age plus jeune : le cancer du cavum atteint son
maximum entre 21 et 30 ans chez les femmes et entre 41 et 50 ans chez les hommes ;

— la maladie touche une population d’adolescents : la proportion des malades de
moins de 25 ans est de 20 % ;

— elle atteint une population de bas niveau socio-économique.

Parmi les facteurs de risque présentant une liaison statistique significative avec
le NPC, nous avons trouvé la consommation du smen, du khlii, d’alcool, le contact avec
I’agriculture et I’élevage et avec les substances toxiques. Ceci confirme I’implication des
facteurs alimentaires et environnementaux et donc du mode de vie dans 1’apparition
du NPC, ce qui pourrait expliquer la répartition contrastée de ce cancer et nous inciter
a prendre des mesures de prévention dans la lutte contre ce cancer.
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