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Une directive européenne impose une
interdiction de l’épandage par voie
aérienne des produits
phytopharmaceutiques, sauf dérogation
pour des cas particuliers et sous
condition, par exemple lorsque la hauteur
des végétaux ou la topographie (fortes
pentes) ne permettent pas l’utilisation des
matériels de pulvérisation terrestres.
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Pesticides
 Définition usuelle

(Petit Larousse)
– Produits chimiques destinés à lutter 

contre les parasites animaux et 
végétaux nuisibles aux cultures

 Définition réglementaire : 
(directive CE 91/414 art 2)
– Produits phytopharmaceutiques

 Terminologie variée
– Produit phytosanitaire, produit de 

santé des plantes,…!!

fongicides, 
insecticides, 

herbicides, (…)

familles        N>90

substances actives      N>900

spécialités commerciales     N>9 000

Heterogeneity +++ of the 
molecules…Complexity of the toxicology
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PESTICIDES : 4 réglementations 
différentes 

 les produits phytopharmaceutiques,
 les biocides,
 les médicaments et produits à usage 

humain,
 et ceux à usage vétérinaire.
C’est le cas par exemple de la perméthrine, non
approuvée en Europe depuis 2000 sur culture en tant que produit
phytopharmaceutique mais autorisée dans les usages insecticides
domestiques comme biocide, ou encore en tant que produit vétérinaire
ou pour les usages médicaux dans des lotions anti-poux.
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Expertise collective INSERM 2013
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Tonnages de pesticides vendus 
en Europe (2010)

99 635

76 346

35 700

3 133

32 971

2 890

27 885

2 486

11 111

7 987
8 845

15 491

1 738

1 424

1er rang européen

4e rang mondial
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Pesticides vendus en France 

Expertise collective INSERM 2013
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Mécanismes d’action des pesticides : 
Données expérimentales 

 Rôle des neuromédiateurs
– Suggérés par les résultats sur les 

Organophosphorés (HRB)
– Effet sur le signal nerveux : interférant sur 

la régulation cholinergique des bronches 
 Des facteurs immunologiques

– Rôle dans l’asthme atopique, sensibilisation 
ou irritants, interaction allergènes

 Perturbateurs endocriniens, hormonaux 

 Des phénomènes inflammatoires
– Étude de la toxicité du folpel in vivo sur des 

souris (M Canal), HRB 
 Rôle cancérigène (CIRC)
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Canal-Raffin et al. Particule and Fibres and toxicology 2007  
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Effets à long terme 
des pesticides sur la santé

 Surviennent
– Soit de manière différée par rapport à une intoxication massive
– Soit suite à des expositions modérées mais prolongées

 Données principalement dans le monde agricole
– Niveaux d ’exposition plus élevés
– Une certaine connaissance des produits (et utilisations 

relativement codifiées)

 Trois grands domaines explorés
– Cancers
– Troubles neurologiques
– Anomalies de la reproduction
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Risques respiratoires et agriculture 
quelques paradoxes
 Rôle protecteur de la résidence sur une ferme 

dans l’enfance
 Moindre tabagisme (en général)

– éleveurs de porcs France ~28% vs 44%
– mais ouvriers agricoles Gironde 59%

 Moins de cancer respiratoire
 Voie de pénétration des pesticides

– Principalement cutanée
– <1% respiratoire ??? 
– Cas particuliers : fumigants, pesticides très volatiles, 

espaces confinés (serres), applications aériennes, 
conditions météo?

– Taille des particules? Fonction du matériel
– Résider à proximité de champs traités?
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Pesticides et 
effets respiratoires aigus

 Des rapports de cas
– Généralement par ingestion

 Paraquat, herbicide très volatile
– Fibrose pulmonaire

 Autres?
– Orthophényphénol, fongicide (fibrose)
– Organophosphorés (fibrose)
– Carbamates (fibrose)
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Etude de cohorte principale- Inclusion
1993-1997

Estimation de 
l’Exposition

aux pesticides

Cohorte Principale
Suivi de la morbidité 

et de la mortalité
Phase II 1999-2003

Phase III 2005 
----------------------------

Objectif: N= 75,000
(89,658 inclusions)

Etudes cas-témoins 
nichées
a. Cancer          
b. Autre 
Parkinson, PAR, 
Pathologies respiratoires

Accidents,Tr. reproduction

Rôle des pesticides dans les pathologies 
respiratoires :Agricultural Health Study
www.aghealth.org

Programme de Certification - Pesticides
(Caroline du Nord et Iowa)
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Symptômes respiratoires et pesticides
Hoppin 2006 Ann N Y Acad Sci, AM J Epidemiol

 17 920 agriculteurs (F) et 2 225 applicateurs 
professionnels (A)
– Sifflements 19% (F) et 22% (A)
– Associations avec 5/40 pesticides (F), 3/40 (A)

» Organophosphorés (OR de 1.13 à 2.48)
 Malathion (F), dichlorvos et phorate (A)

» Herbicides (OR de 1.15 à 1.62)
 F: Alachlore, atrazine, EPTC, huiles de pétrole, trifluraline
 A: chlorimuron-ethyl

» Pyréthrinoïdes (OR 1.28)
 F Perméthrine sur animal
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Bronchite chronique et pesticides
Hoppin 2007 Am J Ind Med

20 908 agriculteurs 
– Bronchite chronique 3% 
– Associations avec les pesticides « en général » avec une 

relation durée-effet, lien avec des évènement exposant 
fortement aux produits

– Lien avec des pesticides en particulier?
» Organochlorés

 Heptachlore OR=1.71; 1.37-2.13
 Elevation de risque également pour DDT, chlordane, lindane, 

toxaphène
» Organophosphorés, Carbamates et Pyréthrinoïdes
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Asthme et pesticides (femmes)
Hoppin 2008 Am J Respir Crit Care Med

25 814 femmes agricultrices
– Asthme débutant après l’enfance 2,7%

» 40% atopique, 60% non atopique 
– Lien pesticides-asthme seulement si atopie
– Lien avec des pesticides en particulier?

» Herbicides 1.43 1.12-1.83  
 2,4D; glyphosate

» Insecticides 1.43 1.12-1.81
 Carbamates (carbaryl)
 Organophosphorés (coumaphos, malathion, parathion)
 Organochlorés (DDT)
 Permethrine sur animaux

» Fongicides
 Métalaxyl 2.61 1.35-5.04
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AGRICAN : Risque respiratoire et exposition 
aux pesticides dans une cohorte
d’agriculteurs français  n=18429

Baldi I, Robert C, Piantoni F, Tual S, Bouvier G, Lebailly P, Raherison C. 
IJHEH 2013
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Etude InVS, 2004 
Mesurages des pesticides
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Programme Biosurveillance
Données de l’InVS 
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Vivre à proximité de champs traités 
augmente le risque de symptômes 
respiratoires chez l’enfant n=3291

Eur Resp J 2003
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Imprégnation biologique chez les 
enfants vivant à proximité de champs 
traités

 Etude prospective américaine
 N=100 agriculteurs
 N=100 résidents à proximité de champs de 

maïs traités par des herbicides (adultes et 
enfants) 

 Questionnaire sur la santé
 Dosages des métabolites urinaires des 

herbicides : Azinphos-méthyl et Phosmet
  la quantité de métabolites urinaires diminue 

avec  l’éloignement du lieu de 
résidence/champ traités

Coronado et al. J Occup Environ Med. 2011
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Pesticides et allergies respiratoires 

 Cohorte de nouveaux-nés
 n=482 
 IgE totales, et spécifiques
 Questionnaire maternel à l’inclusion à la 

maternité 
 Concentrations élevées de DDE dans le sang de 

cordon  augmentation du risque de sifflements 
à l’âge de 4 ans et d’asthme diagnostiqué par un 
médecin à l’âge de 6,5 ans

Sunyer, EHP 2005, Clin Exp Allergy 2006
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Pesticides et allergies respiratoires 

Sunyer, EHP 2005, Clin Exp Allergy 2006
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Pyréthrinoides et toux chronique 
de l’enfant 

 Cohorte 
américaine 

 Columbia Center 
for Children’s
Environmental
Health (CCCEH) 
n=727

 Exposition 
prénatale aux Pyr
et toux de l’enfant 
à 5-6 ans n=224

 Exposition prénatale 
3ème T de grossesse 
: capteurs placés à 
domicile durant la 
grossesse 
(Particules 2.5)

 Idem lors de l’âge de 
l’enfant (capteurs à 
domicile)

 IgET et RAST, NO, 
ISAAC questionnaire 

Liu, Environment International 2012
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Pyréthrinoides et toux chronique 
de l’enfant 

Liu, Environment International 2012
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Dichlorodiphenyldichloroethylene (DDE) et 
IRB de l’enfant  : Cohorte INMA  

 Cohorte Espagnole de naissance n=1455 
mère-enfant 

 Concentrations sériques maternelles au cours 
de la grossesse

 Santé respiratoire de l’enfant  à 12 et 24 mois 

Gascon, Eur Resp J 2012
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Dichlorodiphenyldichloroethylene (DDE) et 
IRB de l’enfant  : Cohorte INMA  

Gascon, Eur Resp J 2012
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• Questionnaire 
ISAAC

• Mesure du souffle 
(VEMS)

• Questionnaire 
école

• Préleveur 
Pesticides, PM2.5 
etc

• Biométrologie
(urines)

Phase 1 : 
Mars-Avril 2011 
Période sans 
traitement des 

vignes 

• Questionnaire 
ISAAC

• Mesure du souffle 
(VEMS)

• Questionnaire 
école

• Préleveur 
Pesticides, PM2.5 
etc

• Biométrologie
(urines)

Phase 2 : 
Mai-Juin 2011
Période de 

traitement des 
vignes 

32
Ecole 2

Ecole 2

Etude AIRES
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281 enfants ont participé aux deux phases:
53 % de garçons
Age moyen 7,7 ± 2,26
50 % avec présence d’au moins un fumeur dans l’entourage
28% suivis par un médecin pour des symptômes respiratoires33

Population d’étude

665 enfants éligibles 
âges de 3 à 12 ans 
scolarisés dans une des 
quatre écoles retenues

Mesures du souffle
Effectuées 

N=220

Phase 1
439 enfants  

(66%)

Phase 2
404 enfants  

(61%)

Questionnaires remplis
N=372  

Questionnaires remplis
N=310  

Urines collectées
N=149 

Urines collectées
N=124 

Mesures du souffle
Effectuées 

N=189
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 Aucune molécule n’a été quantifiée lors
de la phase printanière de l’étude
 Prédominance des fongicides: Folpel

Résultats : Mesurages  des pesticides dans l’air (ng/m3)
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 Quel est le niveau de contamination des individus?
– quels sont les paramètres qui influencent ce niveau?
– à un instant t, au cours d’une vie (professionnelle)

 A quelles substances chimiques les individus sont-ils 
exposés?
– Près de 1000… dans près de 10 000 spécialités 

commerciales
– Depuis les années 50

Comment mieux définir l’exposition ?

Exposition aux pesticides Patho Respiratoire
?
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The challenge of exposure assessment

 Cumulated dose? Peak exposures? windows of sensibility?

Fœtal life      Infancy Childhood Adolescence    Adulthood Elderly

? ? ?

Early life?
Occupational life?

Whole life?
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Critères de causalité de Bradford-Hill

Association forte Discutée 
Relation dose-effet Oui

La cause précède l’effet Oui
Spécificité de l’association Oui

Reproductibilité des résultats discutée
Plausibilité biologique Oui
Cohérence biologique Oui
Présence de données 

expérimentales 
Oui

Analogie Oui 
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Merci de votre attention 
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