5

Troubles anxio-dépressifs

La dépression et I'anxiété, et leur possible association, sont parmi les troubles
mentaux les plus communs. Leur diagnostic est complexe a établir en pra-
tique clinique comme en recherche car il peut varier selon les systemes de
classification, les méthodes d’évaluation (auto-questionnaire, entretien) et
les influences culturelles. On distingue les troubles anxio-dépressifs des réac-
tions émotionnelles, des sautes d’humeur et du stress face aux problemes
habituels. En raison de leur nature chronique, des comorbidités associées et
de la stigmatisation entourant les problemes de santé mentale, les troubles
anxio-dépressifs peuvent engendrer une grande souffrance chez les patients,
pas toujours perceptible au premier abord, mais qui peut avoir de sérieuses
répercussions sur la vie professionnelle et personnelle.

Les troubles anxio-dépressifs : quelques reperes

Selon 'OMS, la dépression est la maladie qui provoque le plus d’incapacité
dans le monde : elle est a l'origine de 7,5 % de la charge mondiale de mor-
bidité (années perdues pour cause d’invalidité), alors que 'anxiété en repré-
sente 3,4 % (OMS, 2017). Il est estimé que 4,4 % de la population mondiale,
soit 300 millions de personnes, sont atteintes de dépression et cette préva-
lence serait en hausse de 18 % entre 2005 et 2015, particulierement dans les
pays a plus faibles revenus. Prés d’une personne sur dix en France déclare
avoir vécu un épisode dépressif dans 'année précédente (Léon et coll., 2018).
Le taux de prévalence national, qui était stable entre 2005 et 2010, est en
hausse de 1,8 % entre 2010 et 2017 et il est deux fois plus élevé chez les
femmes (13 % wversus 6,4 % chez les hommes) et les inactifs. Une étude qui
reposait sur les données de 2010-2014 en France, a rapporté que plus de
1,3 million de personnes ont été prises en charge pour les troubles d’anxiété
pendant cette période (Chan Chee et Badjadj, 2018). L’anxiété était le dia-
gnostic principal dans environ 90 % des cas, et les auteurs ont montré une
augmentation significative des recours aux soins pour 'anxiété de I'ordre de

3,6 %.
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Les personnes atteintes de troubles anxio-dépressifs présentent un risque
accru de tentatives de suicide et de suicide. L’'OMS estime entre 5 et 20 %
le taux de suicide des patients souffrant d'un épisode dépressif majeur. Des
études récentes ont évalué la prévalence des pensées suicidaires et tentatives
de suicide chez les 18-75 ans dans la population générale en France (Léon
et coll., 2019) ainsi que leur association avec le statut socio-économique et
le secteur d’activité (Delézire et coll., 2019). Les résultats de plusieurs
enquétes, menées depuis 2010, ont montré qu’entre 4 et 5 % des adultes ont
eu des pensées suicidaires au cours de la derniere année (Delézire et coll.,
2019). La prévalence est plus élevée chez les femmes et les inactifs, et est
fortement associée au fait d’avoir subi un épisode dépressif récent (OR = 8,3
et 6,6 respectivement chez les hommes et les femmes).

De maniere générale, les personnes travaillant dans le secteur agricole ont
un risque élevé de déces par suicide. Une étude en France par Delézire et
coll. a montré que le taux de prévalence des pensées suicidaires est plus élevé
chez les hommes exer¢ant comme agriculteurs exploitants que dans d’autres
catégories socioprofessionnelles (cadres, employés, ouvriers...) et la majorité
(85,4 %) attribuent ces pensées a des raisons professionnelles, méme si les
différences ne sont pas significatives a cause des faibles effectifs (Delézire et
coll., 2019). Les pensées suicidaires sont un facteur de risque majeur du
suicide accompli. Dans la population francaise, le taux de mortalité par sui-
cide est de 15,8 pour 100 000 personnes avec un taux 3 fois plus élevé chez
les hommes (OMS, 2012), ce qui représente environ 9 000 déces par an
(Léon et coll., 2019). Le risque de mortalité par suicide chez les agriculteurs
exploitants en France, évalué entre 2008 et 2010, est supérieur d’environ
20 % a celui de la population générale, et pour les hommes, il varie selon
’age, la région d’exploitation et la surface cultivée (Gigonzac et coll., 2017).
L’exposition aux pesticides n’a pas été évaluée dans les études décrites ci-
dessus, mais elle est considérée comme un facteur de risque pour les troubles
de santé mentale (anxiété, dépression) chez les agriculteurs (Khan et coll.,

2019b).

Les troubles anxio-dépressifs sont d’origine multifactorielle et proviennent
d’interactions complexes entre des facteurs biologiques, psychologiques et
environnementaux. Cependant, leurs déterminants restent en grande partie
méconnus. Seuls certains facteurs exogénes sont clairement identifiés tels
que les événements de vie douloureux (deuil, séparation, perte d’emploi,
accident, maladie), 'environnement social ou le contexte professionnel.

Les contraintes de la vie professionnelle sont reconnues comme un facteur
prédisposant et/ou aggravant des troubles anxio-dépressifs. En ce qui
concerne les agriculteurs, certaines caractéristiques de I'environnement de
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travail (pression temporelle, fatigue physique, longues journées, aléas saison-
niers et météorologiques, isolement, difficultés économiques) ont été asso-
ciées a une élévation du risque de suicide. De plus, des études menées depuis
la fin des années 1970 ont suggéré un effet des pesticides sur I’humeur (symp-
tomes dépressifs, troubles du sommeil, anxiété et irritabilité) chez les per-
sonnes ayant subi une intoxication aigué. Des études épidémiologiques réa-
lisées au cours de ces dernieres 20 années, observent des effets comparables
dans le cas de I'exposition professionnelle chronique, notamment pour les
insecticides organophosphorés. Si I'ingestion de pesticides est un moyen de
suicide, ’hypothese selon laquelle I'exposition aux pesticides pourrait étre
un facteur de risque de suicide mérite également d’étre considérée compte
tenu de I'importance de ce probléeme de santé publique. Une revue systéma-
tique récente a montré que restreindre 'acces aux pesticides, dans les pays
développés comme dans les pays en voie de développement, conduit a une
réduction du risque de suicide dans la population générale (Gunnell et coll.,

2017).

Malgré des avancées sur ces questions, I'association entre I'exposition aux
pesticides et les troubles anxio-dépressifs ainsi que les mécanismes neurobio-
logiques potentiellement impliqués restent mal définis. Afin d’éclairer les
connaissances sur ces questions, ce chapitre fait la synthése de la littérature
publiée sur ce sujet depuis 2013.

Résumé et conclusions de I’expertise collective Inserm
de 2013

L’expertise collective précédente avait identifié une trentaine d’études abor-
dant la question des troubles anxio-dépressifs en lien avec les expositions
aux pesticides (Inserm, 2013). Celles-ci présentaient certaines limites métho-
dologiques en raison d’effectifs souvent restreints, d’'une hétérogénéité dans
la définition des troubles, et de I'existence de facteurs de confusion. En par-
ticulier, en milieu agricole, d’autres facteurs comme 'isolement social ou des
difficultés économiques pouvaient également expliquer les troubles. En dépit
de ces limites, les études publiées convergeaient vers une plus grande fré-
quence de troubles anxieux et dépressifs chez les personnes exposées aux
pesticides, aussi bien dans les suites d’intoxications aigués, que pour des expo-
sitions modérées mais prolongées. Par ailleurs, plusieurs études suggéraient
un lien possible avec des tentatives de suicide, sans qu'il soit réellement
possible d’affirmer le role spécifique des pesticides. La synthése évoquait
I'existence d’arguments biologiques en faveur d’'un possible effet de certaines
substances au niveau du systéme nerveux central, telles que des perturbations
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des niveaux de la sérotonine, un neuromédiateur jouant un role important
dans la régulation de I’humeur, expliquées par des expositions a certains
pesticides, comme les organophosphorés.

Nouvelles données épidémiologiques

Trois revues ont été publiées depuis 2013 sur le lien entre exposition aux
pesticides et santé mentale. Une revue de la littérature sur le lien entre
pesticides et dépression/suicide a été réalisée a partir de 'ensemble des arti-
cles identifiés entre 1995 et 2011, en excluant les intoxications volontaires
par les pesticides, les études chez I'animal, les études de cas et les revues,
ainsi que les articles qui n’étaient ni en anglais, ni en espagnol, ni en por-
tugais (Freire et Koifman, 2013). Sur les 221 articles identifiés sur ces cri-
teres, 22 ont été retenus, correspondant a 3 études longitudinales, 9 études
transversales, 5 études cas-témoins et 5 études écologiques. Onze études trai-
taient du risque de dépression et quatorze de suicides. Cing études trouvaient
un lien entre les intoxications aigués par des pesticides et la dépression, avec
des niveaux de risque allant d’un doublement a un quintuplement, alors que
les études portant sur les expositions chroniques trouvaient des risques plus
faibles. L’analyse concluait a 'existence d’un lien observé dans diverses popu-
lations, qui nécessitait d’étre confirmé par des études plus larges et prospec-
tives. Une seconde revue a été publiée en 2014, portant sur le role des
organophosphorés dans les atteintes neurologiques chez 1'étre humain. Elle
a inclus 24 articles publiés entre 1980 et 2014, portant aussi bien sur des
déficits cognitifs que sur des troubles neuropsychiatriques (Takahashi et
Hashizume, 2014). Compte-tenu de 'hétérogénéité des effets retenus, cette
revue ne permet pas d’apprécier spécifiquement le rdle des organophosphorés
dans les troubles anxio-dépressifs.

Une autre revue, non systématique, a porté sur le role des pesticides sur la
santé mentale des travailleurs agricoles en incluant 30 articles (parmi 972
initialement identifiés), a partir de sources diverses et sans restriction de
date. Elle met en évidence le role des expositions a haute ou faible dose et
souligne la nécessité de mieux caractériser a la fois les troubles de santé et
les expositions (Khan et coll., 2019b).
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Troubles anxio-dépressifs et intoxication aigué
par des pesticides

Depuis la précédente expertise collective, deux études de cohorte
(tableau 5.1, voir en fin de ce chapitre) sont venues compléter la littérature
existante relative aux troubles anxio-dépressifs pouvant survenir dans les
suites d’'une intoxication aigué par des pesticides. On dénombrait auparavant
7 études sur cette question, dont une s’appuyait sur un suivi longitudinal de
3 années et mettait en évidence un lien entre les expositions aux pesticides
et les symptdmes dépressifs chez des agriculteurs du Colorado (Beseler et

Stallones, 2008).

La premiere étude de cohorte est de nature rétrospective et a été menée en
Grande-Bretagne dans I'objectif d’identifier des troubles neuropsychiatriques
en lien avec des traitements insecticides réalisés sur les moutons depuis les
années 1970, et donc pouvant potentiellement conduire & une exposition
par des organophosphorés (Povey et coll., 2014). La population (1 748 répon-
dants) a été identifiée dans 'ensemble de la Grande-Bretagne a l'aide de
listes de syndicats et d’associations (effectif total : 18 958 personnes) et les
participants ont répondu a un questionnaire sur l'activité professionnelle et
sur des symptomes de dépression, la démence, la maladie de Parkinson et les
neuropathies. Concernant la dépression, un risque multiplié par 10 a été mis
en évidence chez les personnes ayant été prises en charge pour une intoxi-
cation par un pesticide (OR = 10,0 ; IC 95 % [4,8-20,8]). Cette association
n’était pas retrouvée chez les personnes ayant manipulé des pesticides sans
avoir subi d’intoxication. L’existence de troubles somatiques n’expliquait pas
les résultats obtenus.

La seconde est une cohorte prospective de 1 895 agriculteurs sud-coréens,
interrogés en face a face en 2011 et ayant complété une échelle de dépression
(Geriatric Depression Scale ; GDS-15) (Kim et coll., 2013). Parmi eux, 197
étaient considérés comme présentant une dépression a partir des résultats
aux tests. Le risque de dépression apparaissait plus élevé chez ceux qui rap-
portaient un antécédent d’intoxication professionnelle par un pesticide
(OR =1,61; IC95 % [1,10-2,34]), plus encore quand la description des
symptdmes liés a cette intoxication la classait comme modérée ou sévere
(OR =2,81; IC95 % [1,71-4,63]). Ces troubles n’étaient pas associés avec
'exposition cumulée au cours de la vie. Un lien était observé plus spécifi-
quement avec les herbicides, et en particulier avec le paraquat.

Ainsi, les deux nouvelles analyses de cohorte renforcent le lien qui était
établi entre intoxication aigué aux pesticides et troubles dépressifs, chez des
éleveurs de moutons notamment exposés aux organophosphorés en
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Grande-Bretagne, et en lien avec des herbicides dont le paraquat dans la
cohorte coréenne d’agriculteurs (cultures de riz, légumes et fruits).

Troubles anxio-dépressifs et exposition chronique
aux pesticides

Lors de I'expertise collective de 2013, la question du lien possible entre les
troubles neuropsychiatriques, en particulier le risque de dépression, et 'expo-
sition chronique aux pesticides était émergente. Depuis cette précédente
synthése, qui rapportait les résultats d'une dizaine d’études transversales et
de deux études longitudinales, de nouvelles études transversales (7) et lon-
gitudinales (5) ont été produites (tableau 5.11, voir en fin de ce chapitre).

Etudes transversales

Trois études transversales ont été menées en Amérique du Sud et au Mexique,
dans des contextes agricoles spécifiques (culture du café et du tabac au Brésil
et culture de légumes au Mexique), et quatre autres en Angleterre, en
Turquie, au Bangladesh et en France.

Au Brésil, dans une zone fortement productrice de tabac, une étude a mis
en évidence une association entre 'exposition aux pesticides et les symp-
tomes dépressifs et anxieux rapportés par 869 résidents d’'une municipalité,
de Pordre d’'un doublement de risque. Le lien apparaissait notamment avec
'exposition a certains pesticides, tels que les alcools aliphatiques, les pyré-
thrinoides, les sulfonylurées et les dinitroanilines (Campos et coll., 2016).
Dans ce méme pays, mais dans un contexte de production de café, un lien
fort a été mis en évidence entre les symptomes dépressifs, mesurés par
I’échelle de Beck (score au-dela de 10) et 'exposition aux pesticides, directe
ou indirecte, chez 220 travailleurs. Les ouvriers exposés au glyphosate et a
au moins un autre pesticide avaient un risque multiplié par 5 de présenter
un score élevé de symptdmes dépressifs (Conti et coll., 2018).

Dans le Nord-Ouest du Mexique, la présence de troubles psychiatriques,
évaluée a 'aide de ’échelle de la MINI (Mini International Neuropsychiatric
Interview), a été comparée entre un groupe de 140 ouvriers agricoles impli-
qués dans la récolte de légumes et un groupe de personnes vivant en zone
urbaine (Serrano-Medina et coll., 2019). En parallele, 'activité anti-
acétylcholinestérasique sanguine a été mesurée. Les résultats montraient une
fréquence significativement plus élevée de troubles psychiatriques dans le
groupe exposé (en particulier dépression avec risque suicidaire et dépression
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diagnostiquée par un médecin) et un lien significatif entre I'importance des
symptomes et la chute de I'activité anti-acétylcholinestérasique mesurée dans
le sang. Cependant, les groupes de cette étude n’étaient pas strictement
comparables concernant I’Age et le niveau d’études.

En Angleterre, une étude portant sur 127 éleveurs de moutons, exposés aux
organophosphorés par le trempage de leurs animaux, et des policiers ruraux
non exposés (n = 78), présentée dans la précédente expertise collective
(Mackenzie Ross et coll., 2010), a été ré-analysée en utilisant une autre
approche pour ’évaluation des troubles psychiatriques (Harrison et
Mackenzie Ross, 2016). En plus de deux échelles calculant des scores de
dépression et d’anxiété sur la base de questionnaires complétés par les par-
ticipants, le classement des sujets a été réalisé a I'aide d’'une grille d’examen
clinique, considérée comme la référence pour ce diagnostic. Les auteurs trou-
vent un lien entre I'exposition aux pesticides et les scores de dépression et
d’anxiété sur la base de la déclaration des patients, mais ne retrouvent un
lien avec le diagnostic clinique que pour I'anxiété.

En Turquie, une étude a été menée sur une large population d’agriculteurs
Agés de 18 a 55 ans (1 855 personnes dont 937 hommes), interrogés en face
a face sur leur santé mentale et sur leurs expositions agricoles. Des questions
étaient posées aux hommes sur leurs usages de pesticides et sur des troubles
ressentis lors des applications de pesticides. Un tiers de la population men-
tionnait des symptdmes psychiatriques, incluant pour 2 % des hommes et
3 % des femmes des idées suicidaires. L’exposition aux pesticides chez les
hommes doublait le risque d’étre dépressif (OR =1,8; IC 95 % [1,1-3,2]).
D’autres facteurs expliquaient également une mauvaise santé mentale : les
difficultés économiques, étre migrant, se déclarer en mauvaise santé, avoir
une maladie chronique ou des antécédents de traumatisme (Simsek et coll.,

2017).

Au Bangladesh, une étude transversale a été menée sur 57 personnes, habi-
tant dans une zone couverte par un systéme de surveillance démographique
et sanitaire, sélectionnées lors d’'une visite a 'hopital (Khan et coll., 2019a).
L’étude a inclus des adultes (de 30 a 55 ans), mariés, actifs, non fumeurs et
n’ayant pas participé a des travaux agricoles au cours de leur vie. La distance
entre les champs et les lieux de résidence des sujets (moins ou plus de
200 metres) a été évaluée par un enquéteur, et ce parametre a servi de proxy
pour I'exposition aux pesticides agricoles. Par ailleurs, une évaluation de
parametres neurologiques a été réalisée : TMT (Trail Making Test), mesure
du seuil vibratoire, mesure de la vitesse de conduction nerveuse, symptomes
neurologiques. Une version modifiée de la CES-D (Center for Epidemiologic
Studies-Depression Scale) a également été proposée aux participants. Apres
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ajustement sur de nombreux facteurs individuels, les analyses montraient,
chez les personnes résidant a proximité des champs traités, une élévation du
seuil vibratoire, un ralentissement au TMT (partie B), mais pas de différence
de la vitesse de conduction nerveuse, de I'auto-déclaration de symptomes
neurologiques et des items relatifs a la dépression.

En France, une étude cas-témoins menée sur la maladie de Parkinson en lien
avec la Mutualité sociale agricole en 1998-2000 a offert 'opportunité d’ana-
lyser de maniére transversale le lien entre les pesticides et I'existence d’une
dépression traitée ou prise en charge a ’hopital, rapportée par les participants
(Weisskopf et coll., 2013). Seuls les individus ayant travaillé en agriculture
ont été retenus (n = 567). Quatre-vingt-trois patients ont mentionné une
dépression (33 hommes et 50 femmes). Une association a été mise en évi-
dence entre l'utilisation d’herbicides et l'existence d’une dépression
(HR =1,93 ; IC 95 % [0,95-3,91]), devenant significative lorsque cette uti-
lisation dépassait 19 années (HR = 2,31 ; IC 95 % [1,05-5,10]) ou en prenant
en compte le nombre d’heures d’exposition. Les herbicides les plus fortement
associés étaient les carbamates, les dinitrophénols et I'acide picolinique.
Aucune association n’a été observée avec les fongicides ou les insecticides.

Les sept nouvelles analyses transversales menées dans les différents pays vont
dans le sens d’'une augmentation du risque de troubles anxio-dépressifs en
lien avec des expositions chroniques aux pesticides, globalement moins fortes
que celles mises en évidence avec les intoxications aigués, mais pouvant
néanmoins atteindre un doublement. Trois de ces études ont suggéré des
liens avec des herbicides de natures différentes (sulfonylurées, dinitroani-
lines, carbamates, dinitrophénols, le glyphosate et I’acide picolinique...), mais
pas avec les pesticides organophosphorés.

Etudes longitudinales

Deux nouvelles analyses ont été menées au sein de I’Agricultural Health Study
(AHS) et trois autres études longitudinales ont fourni des résultats : I'une au
Canada a partir d'une cohorte rétrospective de céréaliers, une cohorte agri-
cole prospective en Corée et une derniere dans I'lowa.

Dans I'expertise de 2013, les publications de Beseler et coll. sur les troubles
anxio-dépressifs au sein de 'AHS étaient de nature transversale, avaient
montré des risques de dépression doublés ou triplés en lien avec 'exposition
aux pesticides, et mettaient en évidence le role des intoxications aigués

(Beseler et coll., 2006 ; Beseler et coll., 2008 ; Beseler et Stallones, 2008).
Au sein de cette méme cohorte, des analyses longitudinales ont depuis été
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menées, portant sur les cas incidents entre l'inclusion et le suivi 2 12 ans,
d’une part chez les hommes (Beard et coll., 2014) et d’autre part chez les
femmes (Beard et coll., 2013). Douze années aprés I'inclusion dans la cohorte,
un entretien téléphonique mené en 2005-2010 et comportant des questions
sur la dépression, a permis de classer les 21 208 hommes éligibles pour les
analyses selon l'existence d’une dépression diagnostiquée par un médecin
avant l'inclusion (n = 306), a l'inclusion et au suivi (n = 315) ou au suivi
seulement (n = 371) (Beard et coll., 2014). L’existence d’une dépression chez
les hommes a été associée, de maniére statistiquement significative, avec
I'utilisation de fumigants ou d’organochlorés, de phosphure d’aluminium, de
dibromure d’éthylene, de 2,4,5-T, de dieldrine, de diazinon, de malathion et
de parathion. Une relation avec I'index cumulé au cours de la vie était
observée pour le dibromure d’éthylene, le captane et le lindane. Une asso-
ciation forte était observée avec un antécédent d’intoxication, principale-
ment dans le groupe signalant une dépression a l'inclusion (OR =4,2;
IC 95 % [2,7-6,6]) mais également dans celui rapportant des symptomes a la
fois a l'inclusion et au suivi (OR = 2,5; IC 95 % [1,4-4,4]). L’analyse de la
dépression chez les femmes (n = 16 893) a été réalisée de la méme maniére
apreés un suivi de 12 années, en considérant les cas incidents (n = 1 054), et
en prenant en compte 'utilisation de pesticides par la femme elle-méme ou
par son conjoint (Beard et coll., 2013). Les auteurs ne mettaient pas en
évidence de lien entre la dépression et 'utilisation de pesticides au cours de
la vie (en oui/non ou en prenant en compte un index cumulé), et cette
absence de lien était également montrée en considérant 'usage de pesticides
chez les conjoints pour les femmes n’ayant pas utilisé elles-mémes de pesti-
cides. En revanche, les femmes ayant un antécédent d’intoxication aigué par
un pesticide étaient plus fréquemment dépressives. La prise en compte d'un
traitement antidépresseur dans la définition de la dépression ne modifiait pas
ces résultats.

Au Canada, prés de 2 500 agriculteurs céréaliers, identifiés a partir d’une liste
datant des années 1980 et une autre de 2002, ont été interrogés sur la pré-
sence de symptomes neuropsychiatriques et sur leurs expositions aux pesti-
cides, a l'aide d’'un questionnaire incluant une centaine de spécialités
commerciales (Cherry et coll., 2012). Le score de santé mentale élaboré 2
partir de leurs réponses était associé négativement a 'utilisation de phénoxy-
herbicides, mais ne montrait pas de lien avec d’autres substances, notamment
avec les organophosphorés. La prise en compte d'un antécédent d’intoxica-
tion aigué ne changeait pas les résultats. Dans un sous-échantillon de la
population, un croisement a pu étre réalisé avec les bases de 1’Assurance
maladie. Il montrait une faible cohérence entre les prises en charge pour
raisons neuropsychiatriques et les déclarations des personnes. Dans cet
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échantillon, un lien fort était observé entre une prise en charge hospitaliere
pour des troubles neuropsychiatriques et une exposition de plus de 35 ans
aux phénoxyherbicides.

Dans une étude sud-coréenne, le questionnaire CES-D a été utilisé pour
mesurer la survenue de cas incidents de symptdmes dépressifs dans une
cohorte de 2 151 agriculteurs sur une période de 2,8 ans. Les symptomes
dépressifs, avec un total de 115 cas recensés, était plus fréquents chez les
hommes présentant un score d’exposition élevé, estimé a I'aide de la durée
et d’'un algorithme associant les caractéristiques des tAches, du matériel et
des équipements de protection (OR = 2,2 ; IC 95 % [1,3-3,8] dans la caté-
gorie haute de 'exposition) et chez ceux qui avaient des antécédents d’intoxi-
cation aigué (OR = 5,8 ; IC 95 % [1,8-18,9]) (Koh et coll., 2017).

Une cohorte de 257 agriculteurs en Iowa (Etats-Unis) a été établie pour
mettre en place des études d’intervention dans le cadre d’'un programme de
sécurité et de santé au travail, et a permis d’analyser de maniére prospective
le lien entre 'humeur dépressive et les expositions agricoles, incluant les
usages de pesticides (Onwuameze et coll., 2013). Dans cette cohorte, les
agriculteurs étaient contactés par téléphone chaque trimestre pour donner
des informations sur leurs activités professionnelles, leurs expositions et leur
état de santé — notamment leur humeur — soit a2 10 reprises au cours de
’étude. Un quart des personnes ont rapporté une humeur trés dépressive et
ont été classées dans le groupe « dépression ». Une association était mise en
évidence entre l'usage des pesticides et la « dépression » (OR = 1,27 ;
IC 95 % [1,06-1,53]), qui n’était pas modifiée par la prise en compte d’autres
parametres associés a la dépression, a savoir les antécédents de blessure, le
stress (qui multipliait le risque de dépression par 3) et avoir un autre emploi
non agricole.

L’ensemble des nouvelles analyses longitudinales menées depuis la précé-
dente expertise converge vers une association entre les expositions
chroniques aux pesticides et la survenue de troubles anxio-dépressifs, avec
des liens forts pour ceux qui ont un antécédent d’intoxication aigué. Trois
de ces analyses évoquent des liens avec des molécules variées.

Suicide et exposition aux pesticides

Neuf études portant sur le risque de suicide en lien avec 'exposition aux
pesticides avaient été présentées dans l'expertise collective précédente et
suggéraient un lien possible entre pesticides et suicide. Mais, ces études ne
permettaient pas de distinguer le role spécifique des pesticides de celui



Troubles anxio-dépressifs

d’autres facteurs de risque, ni d’argumenter la causalité du lien. Depuis, trois
études se sont ajoutées : des résultats provenant d’une cohorte agricole sud-
coréenne, une analyse transversale d'une cohorte chinoise et une étude éco-
logique au Brésil (tableau 5.111, voir en fin de ce chapitre).

Au sein de la cohorte sud-coréenne d’hommes en milieu agricole, des ques-
tions ont été posées sur des idées suicidaires dans 'année précédant I'entre-
tien (Kim et coll., 2014). Celles-ci étaient rapportées chez pres de 5 % des
personnes. Un lien était observé avec un antécédent d’intoxication aigué
par un pesticide, atteignant un triplement de risque pour plus d’un épisode,
et plus marqué chez les personnes ayant été hospitalisées lors de cet épisode
(non significatif mais p de tendance = 0,001).

Dans la province de Jilin en Chine, I'étude de 43 cas de personnes ayant tenté
de mettre fin a leurs jours avec des pesticides et de 43 témoins en population
générale appariés sur le sexe et 'Age a mis en évidence une plus grande fré-
quence de symptdmes pouvant étre liés a des expositions aux organo-
phosphorés (nausées, vomissements, hypersudation...) et des scores plus élevés
sur des échelles mesurant I'agressivité et 'impulsivité (Lyu et coll., 2018).

Au Brésil, une étude écologique a analysé les taux de mortalité par suicide
dans des villes ot la culture du tabac était implantée par rapport a des villes
ne disposant pas de cette culture, chez les agriculteurs et chez les non-
agriculteurs, en incluant des données sur la part des exploitations utilisant
des pesticides (Krawczyk et coll., 2014). Une surmortalité par suicide est
observée a la fois en lien avec le métier d’agriculteur et avec le fait de résider
dans une région ol la culture de tabac est présente. Ce résultat évoque le
role possible des pesticides d'une part et de la culture de tabac d’autre part,
possiblement en lien avec des intoxications a la nicotine.

Ces nouvelles études vont dans le sens d’'un lien entre suicides et exposition
aux pesticides, mais présentent, comme les études précédentes, une difficulté
a écarter des facteurs de confusion liés au milieu agricole.

Conclusion

Prés d’une vingtaine de nouveaux articles ont traité du lien entre pesticides
et troubles anxio-dépressifs depuis la précédente synthése, portant a prés
d’'une cinquantaine le nombre total de publications sur cette question. Les
articles récents s’orientent plus fréquemment vers la question du role des
expositions chroniques, celui des expositions aigués semblant admis — et
confirmé par les nouvelles analyses — et les analyses longitudinales se font
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plus nombreuses, en particulier au sein de I’Agricultural Health Study et de la
cohorte agricole coréenne. Les études restent hétérogenes aussi bien du point
de vue de la mesure des effets (diverses échelles de dépression) que de la
mesure des expositions. Pourtant, les résultats convergent vers I'existence
d’une association, avec des triplements ou quadruplements de risque pour les
expositions aigués et des niveaux de risque plus modérés pour les expositions
chroniques mais atteignant des doublements. Certaines molécules ont été
associées aux troubles, et contrairement aux publications antérieures, elles
n’évoquent pas uniquement un lien avec les organophosphorés : plusieurs
d’entre elles suggerent des liens avec des herbicides de familles diverses.
Quelques études montrent également des liens avec les suicides mais elles
restent limitées sur la prise en compte des facteurs de confusion, et interro-
gent sur la possibilité de causalité inverse. Ces résultats éclairent néanmoins
de maniere plus large le constat répété dans de nombreux pays et contextes
d’un exces de suicides en milieu agricole. Par ailleurs, compte-tenu de la
fréquence des altérations psychiques et des suicides dans nos sociétés, I’hypo-
these du role possible des pesticides souléve des questions de santé publique
importantes. En regard des constats épidémiologiques, le role de certains
pesticides sur le systéme nerveux central et les interférences possibles avec
des neuromédiateurs impliqués dans la régulation de ’humeur doivent sus-
citer des recherches mécanistiques.



Tableau 5.1 : Etudes épidémiologiques portant sur le lien entre intoxication aigué par des pesticides et troubles psychiatriques

Référence

Pays

Type d’étude

Povey et coll., 2014
Grande-Bretagne
Cohorte rétrospective

Kim et coll., 2013
Corée du Sud
Cohorte prospective

Population étudiée

Agriculteurs (95 %
hommes) actifs en 1970
en Grande-Bretagne,
&gésde = 13ansen
1957

74,8 % résidents
d'’Angleterre
Identification a partir de
listes de syndicats et
associations
(n=18958) dont 4 635
décédés et 1 748
répondants éligibles

Agriculteurs, hommes

Questionnaires en face
aface

Inclusion en 2011
n=1895

Définition de la maladie

PHQ-9 depression
severity score = 10
Questions sur démence,
Parkinson, maladies
neurologiques

Echelle de dépression
gériatrique (GDS-15)
score = 8

Fréquence et durée
d’exposition

83 % ont élevé des
moutons (46 %
> 31 années).

81 % ont trempé des
moutons.

75 % ont manipulé les
produits.

3 % pris en charge pour
intoxication

Principale culture : riz
(43 %), puis les
légumes et les fruits
Nombre de jours médian
d’exposition au cours de
la vie : 129

Méthodes d’estimation  Tiers facteurs

de 'exposition

Age, sexe, région,
tabagisme

Questionnaire sur les
taches

Nombre d’années de
travail avec des
moutons

Classement en 4
groupes selon histoire
intoxication aigué et/ou
manipulation de
pesticides

ATCD d'intoxication
aigué en 2010. Sévérité
définie a partir des
symptdmes <48 h

Age, sexe, revenus,
statut marital, niveau
d'études, alcool,
tabagisme, santé

apres utilisation : percue, IMC,
séveres (paralysie, caractéristiques du
syncope) ou modérés  travail

(diarrhée,

vomissements,

dyspnée, vision floue,
paresthésie, douleur
poitrine, troubles de la
parole)

Prise en charge :
aucune, automédication,
hospitalisation

Pesticides en cause

Résultats et
commentaires

Association forte entre
I'existence d’'une
intoxication aigué et la
dépression

OR =10,0[4,8-20,8]
Pas de lien pour la
dépression avec la
simple manipulation
sans intoxication (mais
lien avec Parkinson et
neuropathie)

197 agriculteurs avec un
score de dépression
élevé

Elévation du risque de
dépression si histoire
d'intoxication
professionnelle

OR =1,61[1,10-2,34]
Lien avec la sévérité de
lintoxication. Si
modérée ou sévere
OR=2,81[1,71-4,63]
Pas de lien avec la
durée cumulée
d’exposition

Association avec les
herbicides, en particulier
le paraquat

ATCD : antécédents ; CES-D : Center for Epidemiologic Studies-Depression Scale ; GDS : Geriatric Depression Scale ; IMC : indice de masse corporelle ; PHQ : Patient Health Questionnaire. Les intervalles
de confiance donnés sont les intervalles de 95 %.
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Tableau 5.1 : Etudes épidémiologiques portant sur le lien entre exposition chronique aux pesticides et troubles psychiatriques

Référence Population étudiée

Pays

Etudes transversales

Conti et call., 220 hommes volontaires,

2018 18-65 ans, ouvriers

Brésil agricoles

(Sud-Est) Région de production du
café Robusta

Campos etcoll.,  Résidents en 2011-12

2016 d’'une municipalité ol le

Brésil tabac est cultivé ; 4gés

(Sud) = 18 ans et parlant

portugais (n = 869)

Définition de la maladie

Beck Depression
Inventory (BDI ; 21 items
appréciant les
symptomes dépressifs)
Dichotomisé (seuil = 10)

Self Reporting
Questionnaire (SRQ-20;
seuil = 8)

Troubles mentaux et
symptomes dépressifs
rapportés

Fréquence et durée
d’exposition

Glyphosate 77 %

Flutriafol, cyproconazole,
thiaméthoxame

72 % exposés aux
pesticides dont 33 %
avantl'age de 15 ans
28 % malades apres
utilisation de pesticides

14 % utilisent des EPI

Méthodes d’estimation
de I'exposition

Questionnaire

Période de culture et de
récolte du tabac
Intoxications aigués
Historique agricole et
d’exposition aux
pesticides

EPI

Tiers facteurs

Age, statut marital,
groupe ethnique, niveau
d'études, statut
économique, alcool,
tabagisme, santé percue,
maladie chronique

Sexe, age, niveau
d'études, couleur de
peau, insécurité
alimentaire, maladies
chroniques

Dépendance ou abus
d’alcool, tabagisme

Cotinine urinaire

Résultats
et commentaires

Exposition aux pesticides
en général est associée
aux symptémes
dépressifs (pas le
glyphosate seul, mais en
association avec les
autres molécules)
OR=5,5[1,2-25,9]

Lien également entre les
symptomes et le
tabagisme, la santé
percue et les maladies
chroniques

Avoir été intoxiqué,
risque de dépression ou
trouble mental :

OR=2,6[1,6-4,3]
Doublement de risque de
troubles rapportés avec

les alcools aliphatiques et
les Pyr

Lien avec dinitroaniline et
sulfonylurée pour
expositions longues
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Tableau 5.11 :

Référence
Pays

Harrison et
Mackenzie Ross,
2016

Angleterre

(Nord et
Sud-Ouest)

Serrano-Medina
etcoll., 2019

Mexique
(Basse-Californie)

Simsek et coll.,
2017

Turquie
(Anatolie)

Y44

(suite)

Population étudiée Définition de la maladie

Eleveurs de moutons, Hospital Anxiety and
18-70 ans d'age, Depression Scale
exposés aux OP, actifs ~ (HADS)

ou retraites, ayant Beck Anxiety (BAI) and
changé ou arrété pour Depression (BD))
cause médicale (0 = 127)  jnyentories mesurant

Non exposés : policiers  l'anxiété et la dépression,

(n=78) rapportées par les
Critresinclusion : = 5  individus

ans exposition aux OP Evaluation SCID (la
<1991, pas d'ATCD référence pour ce
d'intoxication aigué, diagnostic)

neuro, alcool

140 ouvriers agricoles MINI test

= 18 ans habitant = 6

mois dans la région

Récolteurs des légumes

dans des zones traitées

Non exposées : 100

personnes habitant en

zone urbaine

Recrutement a partirdes ~ General Health

foyers : éligibles sitravail ~ Questionnaire GHQ-12
agricole n = 1 071 foyers  enface a face

1 855 individus entre

18-55 ans, dont

918 femmes et

937 hommes

Fréquence et durée
d’exposition

> 20 ans d’exposition en
moyenne, et derniére
exposition remonte en
moyenne a 10 ans

OP utilisés dans la
région : malathion,
dicofol, parathion,
chlorpyrifos, phosmet,
azinphos-méthyl,
méthamidophos

74 % ont plus de 7 ans
d’expérience en
agriculture

32 % de migrants
agricoles

Méthodes d’estimation
de I'exposition

Exposition
professionnelle par
trempage des moutons

Calendrier professionnel,
caractéristiques de
I'exposition : fréquence et
durée

Calcul du nombre de
jours au cours de la vie

Mesure de l'inhibition de
I'AChE plasmatique,
immédiatement apres
prélevement

Questions posées
seulement aux hommes :
Avoir appliqué des
pesticides

Avoir des troubles lors de
I'application

Tiers facteurs

Evénements de vie
stressants au cours des
12 derniers mois

Santé physique percue
Niveau d'études, sexe, Ql

Ajustement sur age,
dépression, anxieté

Différences d'age, de
niveau d'études et de
statut marital entre les
2 groupes

Age, sexe, taille du foyer,
niveau d'études, langue,
nombre d'années en
agriculture, résidence
urbaine/rurale, maladies
chroniques, santé
générale, niveau
économique...

Résultats
et commentaires

Association entre les
scores de dépression et
d’anxiété (HADS ou BDI)
et 'exposition

Lien moins clair avec la
dépression en utilisant
I'évaluation clinique, mais
persistance du lien avec
I'anxiété

Dépression + risque
suicidaire 31,4 % des
exposés (versus 8 %)

Dépression avec
diagnostic médical
14,3 % des exposés
(versus 3 %)

Chute de 'AChE,
d’autant plus marquée
que les troubles sont
importants

Probleme de santé
mentale chez 32 %.
Risque élevé chez les
hommes exposés aux
pesticides :
OR=1,8[1,1-3,2]
Idées suicidaires chez

2 % des hommes et 3 %
des femmes

Autres facteurs associés
chez les hommes :
situation économique, étre
migrant, mauvaise santé
percue, maladie chronique,
ATCD de traumatisme
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Tableau 5.11 : (suite)

Référence Population étudiée

Pays

Khan et coll., 57 volontaires issus d’un

2019a systéme de surveillance

Bangladesh sanitaire, lors d'une visite
alhopital, agés de 30 a
55 ans, mariés, actifs,
non-fumeurs et nayant
pas travaillé en
agriculture

Weisskopf et Participants d’une étude

coll., 2013 sur la maladie de

France Parkinson, identifiés en

1998-2000

Analyse restreinte aux
cas (n = 177) et témoins
(n'=390) ayant travaillé
sur des exploitations

Définition de la maladie

Test cognitif : Trail
Making Test (TMT-A/B),
vitesse de conduction
nerveuse, seuil vibratoire,
symptomes
neurologiques, échelle de
dépression adaptée de la
CES-D

Traitement ou
hospitalisation pour
dépression

Age lors de I'épisode
dépressif

Fréquence et durée
d’exposition

19 résidaient a plus de
200 m, et 38 @ moins de
200 m.

Pesticides utilisés dans la
région : carbamates, OP,
Pyr

Fréquence

d’exposition aux familles
d’herbicides :
carbamates : 6 %,
dinitrophénols : 18 %,
acide picolinique : 11 %

Méthodes d’estimation
de I'exposition

Distance entre la
résidence et les champs
(plus ou moins de 200 m)
utilisé comme proxy de
I'exposition aux
pesticides

Histoire professionnelle

Entretien détaillé sur
usages de pesticides par
un médecin du travail
Pesticides pour le
jardinage

Analyse des familles de
pesticides pour les
agents identifiés chez

> 5 % des personnes non
dépressives

Tiers facteurs

Age, sexe, IMC, pression
sanguine, revenus,
métiers, composition du
foyer

Sexe, maladie de
Parkinson, niveau
d'études, tabac, trauma
cranien avec perte
connaissance

Histoire ’AVC et
utilisation de pesticides
pour le jardinage
Stratification sur la
période : < 1971,
1971-80, 1981-94,

> 1994

Résultats
et commentaires

Aprés ajustements, chez
les exposés : élévation
du seuil vibratoire,
ralentissement au
TMT-B, mais pas de
différence dans les
symptémes
neurologiques, la vitesse
de conduction ou les
items de dépression

83 dépressifs (33 H, 50 F)

Herbicides/dépression
OR =1,93[0,95-3,91],
plus marqué en
restreignant aux seuls
témoins ou aux hommes.
Effet durée et nombre h
Risque x3 pour les
herbicides carbamates,
dinitrophénols et acide
picolinique

Pas de lien avec les | et F
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Tableau 5.11 : (suite)

Référence
Pays

Population étudiée

Etudes longitudinales

Beard et coll., Inclusion 1993-97 et suivi
2014 en 2005-10 avec un
Etats-Unis questionnaire incluant la
. dépression
(lowa, Caroline )
du Nord) Applicateurs, hommes
Cohorte (n=21208) dont 1 702
. avec un diagnostic de
prospective dépression
Agricultural
Health Study
Beard et coll., Inclusion 1993-97 et suivi
2013 en 2005-10 avec un
Etats-Unis questionnaire incluant la
. dépression
(lowa, Caroline )
du Nord Epouses d’applicateurs
Cohort (n=16893) dont 1 054
ohorte. avec un diagnostic de
prospective dépression
Agricultural
Health Study
o
-

Définition de la maladie

Diagnostic par un
médecin a l'inclusion et
au suivi (avec précision
de la mise en place d'un
traitement)

Age de la dépression

Définitions de Beard et
coll., 2014

Fréquence et durée
d’exposition

Méthodes d’estimation Tiers facteurs

de I'exposition

Age, Etat de résidence,

Exposition cumulée 250  Niveau d'études, statut
pesticides oui/non et m’arltal, nombre
nombre de jours au cours  dénfants, alcool,
de la vie (quartiles) tabagisme, diabete, taille
Catégories : 1, H, F de I'exploitation, po‘rtl
(fumigants) R d’EPI, nombre de visites
9 médicales dans 'année
6 familles : phénoxys, écoulée, utilisation de

Intoxication aigué

triazines, carbamates, solvants

OC, OP, Pyr

Méthodes de Beard et Facteurs de Beard et
coll., 2014 coll., 2014

Usage de pesticides par la

femme ou par son époux

7 familles de pesticides :
phénoxys, triazines,
chloroacétanilides,
carbamates, OC, OP, Pyr

Résultats
et commentaires

206 cas prévalents a
Finclusion, 315 a
linclusion et au suivi et
371 au suivi seulement

Association positive entre
dépression et certains
pesticides : fumigants,
OC, phosphure
d’aluminium, dibromure
d’éthylene, 2,4,5-T,
dieldrine, diazinon,
malathion, parathion.

Relation avec l'index
cumulé pour dibromure
d’éthylene, captane,
lindane.

Lien avec les
intoxications aigués

Pas de lien entre la
dépression incidente et
I'exposition aux pesticides
(oui/non ou cumulée)

Lien entre la dépression
et l'intoxication aigué par
un pesticide

Femmes n'ayant jamais
utilisé de pesticides : lien
avec l'utilisation de
carbamate par I'époux

Pas de changement si on
ajoute la prise d’'un
traitement a la définition
de la dépression
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Tableau 5.11

Référence
Pays

Cherry et coll.,
2012

Canada
(Alberta)

Cohorte
rétrospective

Koh et coll., 2017
Corée du Sud

Cohorte
prospective

: (suite)

Population étudiée

Cohorte A : inscrite dans
une association agricole
en 1983 (n = 1 348)
Cohorte B : identifiée
aupres des instances
agricoles en 2002
(n=1078)

Agriculteurs

Questionnaires en face a
face

Inclusion en 2005-08,
suivi en 2008-12
(exclusion des cas
prévalents de
dépression)

n=2151

Définition de la maladie

Questionnaire sur les
maladies diagnostiquées
par un médecin : dont 12
symptémes
neuropsychiatriques
Score de santé mentale
élaboré a partir des
symptomes

Croisement avec les
bases de données de
I'assurance maladie
codes CIM-9 : 290-312 et
CIM-10 : FO0-F69 pour
un sous-échantillon

CES-D

Echelle de dépression
gériatrique (SGDS)
(seuil : 8)

Fréquence et durée
d’exposition

> 90 % d'utilisateurs de
pesticides

2,4-D ou MCPA :
>90% ;Pyr:16 % ;
carbamates : 24 % ;
OP:<50 %

Méthodes d’estimation
de I'exposition

Questionnaire sur des
produits commerciaux :
26 1,48 H, 25 F avec les
durées

Base de données sur les
matieres 1981-2003
Intoxication par un
pesticide

Utilisation de pesticides
au cours du mois écoulé

Algorithme AHS pour
intensité (taches,
matériel, EPI)

Durée en nombre de
jours/an et années

ATCD d'intoxication

Pesticides pour le
jardinage

Tiers facteurs

Age, sexe, niveau
d'études

Age, sexe, statut marital,
niveau d'études, revenus,
alcool, tabac

Résultats
et commentaires

... des agriculteurs
signalent = 1 symptome
(34 % se réveillent
fatigués, 27 % troubles
de mémoire, 27 %
crampes)

Lien score santé mentale
et phénoxyherbicides
(OR1,75a2,09) selon la
durée. Pas de
changement avec les
intoxications aigués

Assurance maladie : 1/3
ont une prise en charge
psy. Peu de lien avec les
symptomes déclarés.
Association forte
hospitalisation psy et
exposition > 35 ans aux
phénoxys
(OR=9,711[0,85-111,39))

115 cas de dépression
incidents en 2,8 ans

Plus de cas incidents
parmi les exposés, en
lien avec le score durée x
intensité (OR = 2,2
[1,3-3,8] dans la
catégorie haute) et avec
les ATCD d'intoxication
(OR=5,8[1,8-18,9])
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Tableau 5.11 : (suite)

Référence Population étudiée Définition de la maladie  Fréquence et durée Méthodes d’estimation ~ Tiers facteurs Résultats

Pays d’exposition de I'exposition et commentaires

Onwuameze et Agriculteurs volontaires,  Entretien téléphonique Données sur les activités  Age, niveau d'études, Un quart des agriculteurs

coll., 2013 contactés par le Ministére trimestriel : expositions surla ferme, incluantles  alcool, tabac, santé classés dépressifs

Etats-Unis de 'Agriculture pour une  professionnelles, usages de pesticides, percue Exposition aux pesticides

étude d'intervention accidents, maladies, répétées a chaque iAa 3

(lowa) ! ) ’ ) ) associée a la

Cohorte n=257 ?;gggiselgr; éﬂ:ﬁ:ﬁ{ou entretien (soit 10 fois) dépression

prospective tres fortement OR =1,27[1,06-1,53]
dépressive) Autres facteurs associés
Questionnaire ala dépression :
professionnel et examen antécedent de blessure,
de santé annuel stress (multiplie le risque

par 3) et avoir un autre
emploi non agricole. Pas
de changement de
I'association avec les
pesticides en ajustant sur
ces facteurs

AHS : Agricultural Health Study ; ATCD : antécédents ; BDI : Beck Depression Inventory ; CES-D : Center for Epidemiologic Studies-Depression Scale ; DSM-IV : Diagnostic and Statistical Manual of Psychiatric
Disorders ; EPI : équipement de protection individuelle ; F : fongicide ; HADS : Hospital Anxiety and Depression Scale ; H : herbicide ; | : insecticide ; MCPA : acide 4-chloro-2-méthylphénoxyacétique ; MINI :
Mini International Neuropsychiatric Interview ; OP : organophosphoré ; OC : organochloré ; Pyr : pyréthrinoides ; SCID : Structured Clinical Interview for DSM-IV. Les intervalles de confiance donnés sont les
intervalles de 95 %.
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Tableau 5.111 : Etudes épidémiologiques portant sur le lien entre exposition aux pesticides et suicide

Référence Types d’études Population étudiée Définition de la maladie ~ Fréquence
Pays etdurée
d’exposition
Kimet coll., 2014  Cohorte Cohorte de Kim et coll.,  Idées suicidaires a partir  Principale
Corée du Sud prospective 2013 de la question « au culture : riz

cours de l'année
écoulée, avez-vous
pensé & vous faire du
mal ou & mettre fin a vos
jours »

Questions
complémentaires en cas
de réponse positive
Dépression mesurée
avec le GDS-15 (score

>8)
Lyuetcoll., 2018  Cas-témoins Cas : tentatives suicide ~ Score d'impulsivité
Chine par pesticide, identifiées  (Barratt Impulsivity
(province de Jilin) al'hopital. Etat mental ~ Scale) et d'agressivité
province de Jilin stable pour 'étude (Agression Inventory)

(n=43)

Témoins : résidents d’'un
village @ méme distance
de 'hopital, apparié sur
age et sexe (n = 43)

Krawczyk et coll,  Etude écologique ~ Comparaison des taux de  Données de mortalité Région de

2014 mortalité selon les entre 1996 et 2005 production de
Brésil caractéristiques des (codes CIM-10 : tabac
(Alagoas) villes : nombre X60-X84) (n = 122 036

d’exploitations, présence ~ déces dont 15 671
de la culture tabac, part  agriculteurs)

de la culture tabac, part

d'exploitations produisant

du tabac et utilisant des

pesticides

ATCD : antécédents ; CIM-10 : Classification internationale des maladies, 10° révision ; GDS : Geriatric Depression Scale

Méthodes Tiers facteurs
d'estimation
de I'exposition

Méthodes de Kim  Facteurs de Kim
etcoll., 2013 etcoll., 2013

Exposition aux OP
et symptémes

Données du
recensement
agricole de 2006

Résultats et commentaires

92 (4,7 %) agriculteurs ont
eu des idées suicidaires au
cours de 'année écoulée.

Lien entre les idées
suicidaires et I'intoxication
modérée ou sévere, ou
suscitant une prise en
charge hospitaliere

OR =2,48[1,26-4,91]
Triplement du risque si > 1
intoxication (non significatif
mais avec p de

tendance = 0,001)

Cas : rapportent plus de
symptémes d’exposition aux
pesticides (compatibles
avec OP) et davantage
d’exposition professionnelle

Scores d'agressivité et
d'impulsivité plus élevés
chez les cas

OR de l'ordre de 3 pour la
mortalité par suicide pour les
agriculteurs

Risque doublé pour les
agriculteurs dans des villes
produisant du tabac

Risque accru pour les
non-agriculteurs dans les
villes produisant du tabac

p SQHQAI’ION ‘ojues EI ans SJQJ}Q 19 SQP}Q}}SQCI

b

SUUO



Troubles anxio-dépressifs

REFERENCES

Beard JD, Umbach DM, Hoppin JA, et al. Pesticide exposure and depression among
male private pesticide applicators in the agricultural health study. Environ Health
Perspect 2014 ; 122 : 984-91.

Beard JD, Hoppin JA, Richards M, et al. Pesticide exposure and self-reported inci-
dent depression among wives in the Agricultural Health Study. Environ Res 2013 ;
126 : 31-42.

Beseler C, Stallones L, Hoppin JA, et al. Depression and pesticide exposures in

female spouses of licensed pesticide applicators in the agricultural health study
cohort. ] Occup Environ Med 2006 ; 48 : 1005-13.

Beseler CL, Stallones L. A cohort study of pesticide poisoning and depression in
Colorado farm residents. Ann Epidemiol 2008 ; 18 : 768-74.

Beseler CL, Stallones L, Hoppin JA, et al. Depression and pesticide exposures among
private pesticide applicators enrolled in the Agricultural Health Study. Enwviron
Health Perspect 2008 5 116 : 1713-9.

Campos Y, Dos Santos Pinto da Silva V, Sarpa Campos de Mello M, et al. Exposure
to pesticides and mental disorders in a rural population of Southern Brazil. Neuro-
toxicology 2016 ; 56 : 7-16.

Chan Chee C, Badjadj L. Prise en charge des patients avec troubles anxieux entre
2010 et 2014 dans les établissements ayant une autorisation en psychiatrie en France
métropolitaine : analyse des données du RIM-P. Bull Epidémiol Hebd 2018 : 653-61.

Cherry N, Burstyn I, Beach ], et al. Mental health in Alberta grain farmers using
pesticides over many years. Occup Med (Lond) 2012 ; 62 : 400-6.

Conti CL, Barbosa WM, Simao JBP, et al. Pesticide exposure, tobacco use, poor
self-perceived health and presence of chronic disease are determinants of depressive
symptoms among coffee growers from Southeast Brazil. Psychiatry Res 2018 ; 260 :
187-92.

Delézire P, Gigonzac V, Chérié-Challine L, et al. Pensées suicidaires dans la popu-
lation active occupée en France en 2017. Bull Epidémiol Hebd 2019 : 65-73.

Freire C, Koifman S. Pesticides, depression and suicide: a systematic review of the

epidemiological evidence. Int ] Hyg Environ Health 2013 ; 216 : 445-60.

Gigonzac V, Breuillard E, Bossard C, et al. Caractéristiques associées a la mortalité par
suicide parmi les hommes agriculteurs exploitants entre 2007 et 2011. Saint-Maurice :
Santé publique France, 2017.

Gunnell D, Knipe D, Chang S-S, et al. Prevention of suicide with regulations aimed
at restricting access to highly hazardous pesticides: a systematic review of the inter-

national evidence. Lancet Glob Health 2017 : e1026-e1037.

Harrison V, Mackenzie Ross S. Anxiety and depression following cumulative low-
level exposure to organophosphate pesticides. Environ Res 2016 ; 151 : 528-36.

Inserm. Pesticides : Effets sur la santé. Collection Expertise collective. Paris : Inserm,

2013 : 1001 p.

231

ANALYSE



Pesticides et effets sur la santé. Nouvelles données

232

Khan M, Karnati ], Hamid I, et al. Residential proximity to agricultural fields and
neurological and mental health outcomes in rural adults in Matlab, Bangladesh. Int
J Environ Res Public Health 2019a ; 16.

Khan N, Kennedy A, Cotton ], et al. A pest to mental health? Exploring the link

between exposure to agrichemicals in farmers and mental health. Int ] Environ Res
Public Health 2019b ; 16.

Kim ], Shin D-H, Lee WJ. Suicidal ideation and occupational pesticide exposure
among male farmers. Environ Res 2014 ; 128 : 52-6.

Kim J, Ko Y, Lee WJ. Depressive symptoms and severity of acute occupational
pesticide poisoning among male farmers. Occup Environ Med 2013 ; 70 : 303-9.

Koh S-B, Kim TH, Min S, et al. Exposure to pesticide as a risk factor for depression:
A population-based longitudinal study in Korea. Neurotoxicology 2017 ; 62 : 181-5.

Krawczyk N, Meyer A, Fonseca M, et al. Suicide mortality among agricultural wor-
kers in a region with intensive tobacco farming and use of pesticides in Brazil.

J Occup Environ Med 2014 ; 56 : 993-1000.

Léon C, Chan-Chee C, Du Roscoit E. Barometre de Santé publique France 2017 :
tentatives de suicide et pensées suicidaires chez les 18-75 ans en France. Bull
Epidemiol Hebd 2019 : 38-47.

Léon C, Chan-Chee C, Du Roscoiit E, et al. La dépression en France chez les 18-75
ans : résultats du Barometre santé 2017. Bull Epidemiol Hebd 2018 : 637-44.

Lyu CP, Pei JR, Beseler LC, et al. Case control study of impulsivity, aggression,
pesticide exposure and suicide attempts using pesticides among farmers. Biomed

Environ Sci 2018 ; 31 : 242-6.

Mackenzie Ross SJ, Brewin CR, Curran HV, et al. Neuropsychological and psychia-
tric functioning in sheep farmers exposed to low levels of organophosphate pesti-
cides. Neurotoxicol Teratol 2010 ; 32 : 452-9.

OMS. Depression and Other Common Mental Disorders: Global Health Estimates.
Geneve : Organisation mondiale de la santé, 2017 :
https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/254610/WHO-MSD-MER-2017.2-eng.pdf

OMS. Prévention du Suicide : L'état d'urgence mondial. Gengve : Organisation mon-
diale de la santé, 2012 :
https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/131801/9789242564778_fre.pdf

Onwuameze OE, Paradiso S, Peek-Asa C, et al. Modifiable risk factors for depressed
mood among farmers. Ann Clin Psychiatry 2013 ; 25 : 83-90.

Povey AC, McNamee R, Alhamwi H, et al. Pesticide exposure and screen-positive
neuropsychiatric disease in British sheep farmers. Environ Res 2014 ; 135 : 262-70.

Serrano-Medina A, Ugalde-Lizarraga A, Bojorquez-Cuevas MS, et al. Neuropsychia-
tric disorders in farmers associated with organophosphorus pesticide exposure in a
rural village of Northwest Mexico. Int ] Enwiron Res Public Health 2019 ; 16.

Simsek Z, Keklik AZ, Demir C, et al. Prevalence and predictors of mental health



Troubles anxio-dépressifs

among farmworkers in Southeastern Anatolia of Turkey. Int ] Environ Agric Res
20175 3: 21-9.

Takahashi N, Hashizume M. A systematic review of the influence of occupational
organophosphate pesticides exposure on neurological impairment. BMJ Open 2014 ;

4 : e004798.

Weisskopf MG, Moisan F, Tzourio C, et al. Pesticide exposure and depression among
agricultural workers in France. Am ] Epidemiol 2013 ; 178 : 1051-8.

233

ANALYSE



