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1. Contexte

3. Méthodes

Paragangliome et phéochremocytomes (PPGL) héréditaires :
pathologies rares (incidence)

Patients avec des mutations constitutionnelles sur un géne SDHx
Geénes SDHx codent pour la succinate déshydrogénase
Implication de facteurs envirennementaux ?

Pesticides suspectés, en particulier la famille des fongicides SDHi
Utilisation croissante des SDHi

® Evaluer la faisabilité d'une étude épidé giq
portant sur le lien entre pesticides, en particulier les fongicides
SDHi, et le risque de PPGL lié aux génes SDHx.

2. Matériel

Mesure de I'exposition

- Analyse des données manquantes sur les expositions domestiques

+ Utilisation de Corine Land Cover pour estimer |a proximité aux champs

- Croisement avec matrice Pestimat pour identifier les expositions
professionnelles aux SDHi (en cours)

Facteurs de confusion

Caractéristiques générales (mode de vie, socio-économiques), exercice
d'un sport en altitude, utilisation d'huile essentielle, histoire médicale

4. Résultats préliminaires

Design
- Etude cas-témoins monocentrigue & I'Hopital Européen Georges
Pompidou avec un recrutement entre mars et juillet 2022

Population

- Cas : patients avec un diagnostic de PPGL entre 2000 et 2021

* Témoins : porteurs d'une mutation SDHx indemnes de PPGL

- Appariement : non apparenté, dge + ou - 5 ans, type de mutation
SDHx

Recrutement

+ Priorisation des cas et témoins a recruter selon leur « appariabilité »
= Premier contact par le centre recruteur (lettre d'information, appel)

+ Interview trés proche de l'inclusion (1 4 2 semaines)

Diagramme de flux

138 letires d'invitation envoyées

3 mauvaises adresses
[ 1décés
1 patient avec déces d'un proche

133 contacts téléphoniques

110 réponses

L]
[ oreiis | 101 inclusions
17 refus a l'interview

|——= 1 probléme de langue
1 probléme de santé
82 interviews
Recueil des données

Questionnaire téléphonique par IPSOS :

Utilisation domestique
de pesticides

Parcours professionne! Histoire résidentielle

.
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Taux de participation
+ T3% des sujets éligibles ont été inclus dans I'étude
+ 81% des inclus ont répondu au questionnaire

+ Alafois chez les cas et les témoins

Usage de pesticides domestique et professionnel

+ Population étudiée plutdt urbaine

+ 75% des répondants ont été exposés aux pesticides domestiques
+ 3% ont été exposés professionellement aux pesticides

= Faible taux de données manquantes sur les résidences récentes

Housing Na.

Progerticn of
missing data
() 0 25 80 75 100
Exposition environnementale
+ Bonne qualité du géocodage
+ Constante dans le temps

Spasal category

e e
+ Qccupation du sol autour
des résidences (rayon de 1500 m): e
Terres arables Vignobles Vergers
55 % 5% 3,8 %

5. Discussion

Résultats principaux
- Excellent taux de participation
+ Bonne qualité du géocodage
Forces
+ Optimisation de I'appariement des cas et témoins
- Recueil exposition vie entiére
Limites
- Pas de recueil possible de I'exposition alimentaire
+ Difficulté & se rappeler les expositions domestiques anciennes

Les paragangliomes et phéochromocytomes (PPGL)

héréditaires pathologies rares secondaires dans la majorité

des cas a mutations constitutionnelles sur un gene SDHXx

« Genes SDHx codent pour la succinate déshydrogénase

« La pénétrance des mutations dans les genes SDHx est
incompléte

« Implication de facteurs environnementaux ?

« Pesticides suspectés, en particulier la famille des
fongicides SDHi

«  Utilisation croissante des SDHi

Evaluer la faisabilite d'une étude épidémiologique
cas-temoins portant sur le lien entre pesticides, en
particulier les fongicides SDHi, et le risque de PPGL
lié aux genes SDHXx.

Questionnaire spécifique sur manipulation de pesticides Etude multi ique au niveau national en cours
cenrme
L Iy ) -
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1. Contexte

3. Méthodes

Paragangliome et phéochromocytomes (PPGL) héréditaires :
pathologies rares (incidence)

Patients avec des mutations constitutionnelles sur un géne SDHx
Geénes SDHx codent pour la succinate déshydrogénase
Implication de facteurs envirennementaux ?

Pesticides suspectés, en particulier la famille des fongicides SDHi
Utilisation croissante des SDHi

= Evaluer la faisabilité d'une étude giq
portant sur le lien entre pesticides, en particulier les fongicides
SDHi, et le risque de PPGL lié aux génes SDHx.

2. Matériel

Mesure de I'exposition

+ Analyse des données manquantes sur les expositions domestiques

+ Utilisation de Corine Land Cover pour estimer |a proximité aux champs

- Croisement avec matrice Pestimat pour identifier les expositions
professionnelles aux SDHi (en cours)

Facteurs de confusion

Caractéristiques générales (mode de vie, socio-économiques), exercice
d'un sport en altitude, utilisation d'huile essentielle, histoire médicale

4. Résultats préliminaires

Design
« Etude cas-témoins monocentrique a I'Hopital Européen Georges
Pompidou avec un recrutement entre mars et juillet 2022

Population

« Cas : patients avec un diagnostic de PPGL entre 2000 et 2021

* Témoins : porteurs d'une mutation SDHx indemnes de PPGL

« Appariement : non apparenté, age + ou - 5 ans, type de mutation
SDHx

Recrutement

+ Priorisation des cas et témoins a recruter selon leur « appariabilité »
= Premier contact par le centre recruteur (lettre d'information, appel)

+ Interview trés proche de I'inclusion (1 4 2 semaines)

Diagramme de flux

138 letires d'invitation envoyées

3 mauvaises adresses
1 déces
1 patient avec déoés d'un proche

133 contacts téléphoniques

110 réponses

[t inusions
17 refus a l'interview

[———= 1 probléme d langue

1 probléme de santé
82 interviews

Recueil des données
Questionnaire téléphonique par IPSOS :

Utilisation domestique
de pesticides

Parcours professionne! Histoire résidentielle

Taux de participation
+ T3% des sujets éligibles ont été inclus dans I'étude
+ 81% des inclus ont répondu au questionnaire

+ Alafois chez les cas et les témoins

Usage de pesticides domestique et professionnel

Population étudiée plutdt urbaine

75% des répondants ont été exposés aux pesticides domestiques
3% ont été exposés professionellement aux pesticides

Faible taux de données manquantes sur les résidences récentes

Housing Na.

Progortion of
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Exposition environnementale
+ Bonne qualité du géocodage
+ Constante dans le temps

Spoal category
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+ Qccupation du sol autour
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5. Discussion

Résultats principaux
- Excellent taux de participation
+ Bonne qualité du géocodage
Forces
+ Optimisation de I'appariement des cas et témoins
+ Recueil exposition vie entiére
Limites
- Pas de recueil possible de I'exposition alimentaire
+ Difficulté & se rappeler les expositions domestiques anciennes

Questionnaire spécifique sur manipulation de pesticides Etude multi ique au niveau I en cours
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2) Recrutement

« Etude cas-témoins monocentrigue a I'HEGP avec un
recrutement entre mars et juillet 2022
« Cas : porteurs d’'une mutation dans les genes SDHx avec

un diagnostic de PPGL entre 2000 et 2021

« Témoins : porteurs d’'une mutation dans un genes SDHXx et
indemnes de PPGL

138 lettres d'invitation envoyées

v

133 contacts télephoniques

A 4

110 réponses
|

v

v

9 refus

101 inclusions

81% de participation des inclus

A

r

82 interviews

3 mauvaises adresses
1 patient avec décés d'un proche

17 refus a l'interview

— 1 probléme de langue

1 probléme de santé
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1. Contexte

3. Méthodes

GFP

) EXposition aux pesticides

Paragangliome et phéochromocytomes (PPGL) héréditaires :
pathologies rares (incidence)

Patients avec des mutations constitutionnelles sur un géne SDHx
Geénes SDHx codent pour la succinate déshydrogénase
Implication de facteurs environnementaux ?

Pesticides suspectés, en particulier la famille des fongicides SDHi
Utilisation croissante des SDHi

= Evaluer la faisabilité d'une étude giq
portant sur le lien entre pesticides, en particulier les fongicides
SDHi, et le risque de PPGL lié aux génes SDHx.

2. Matériel

Mesure de I'exposition

+ Analyse des données manquantes sur les expositions domestiques

+ Utilisation de Corine Land Cover pour estimer |a proximité aux champs

- Croisement avec matrice Pestimat pour identifier les expositions
professionnelles aux SDHi (en cours)

Facteurs de confusion

Caractéristiques générales (mode de vie, socio-économiques), exercice
d'un sport en altitude, utilisation d'huile essentielle, histoire médicale

4. Résultats préliminaires

Design
« Etude cas-témoins monocentrique a I'Hopital Européen Georges
Pompidou avec un recrutement entre mars et juillet 2022

Population

« Cas : patients avec un diagnostic de PPGL entre 2000 et 2021

= Témoins : porteurs d’'une mutation SDHx indemnes de PPGL

« Appariement : non apparenté, age + ou - 5 ans, type de mutation
SDHx

Recrutement

+ Priorisation des cas et témoins & recruter selon leur « appariabilité »
= Premier contact par le centre recruteur (lettre d'information, appel)

+ Interview trés proche de I'inclusion (1 4 2 semaines)

Diagramme de flux

138 letires d'invitation envoyées

3 mauvaises adresses
1 déces
1 patient avec décés d'un proche

133 contacts téléphoniques

110 réponses
[ ingusions]

[———= 1 probléme d langue

17 refus a l'interview

1 problame de santé.

82 interviews
Recueil des données

Questionnaire téléphonique par IPSOS :

Utilisation domestique
de pesticides

Parcours professionne! Histoire résidentielle

Taux de participation
+ T3% des sujets éligibles ont été inclus dans I'étude
+ 81% des inclus ont répondu au questionnaire

+ Alafois chez les cas et les témoins

Usage de p donm que et p|
+ Population étudiée plutdt urbaine

+ 75% des répondants ont été exposés aux pesticides domestiques
+ 3% ont été exposés professionellement aux pesticides

+ Faible taux de données manquantes sur les résidences récentes

Housing Na.

3415161718
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Progortion of
i e am
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Exposition environnementale
+ Bonne qualité du géocodage
+ Constante dans le temps

Spoeal category £

+ Qccupation du sol autour

des résidences (rayon de 1500 m) : e
Terres arables  Vignobles Vergers
55 % 5% 3.8%

5. Discussion

Résultats principaux
- Excellent taux de participation
+ Bonne qualité du géocodage
Forces
+ Optimisation de |'appariement des cas et témoins
- Recueil exposition vie entiére
Limites
- Pas de recueil possible de I'exposition alimentaire
+ Difficulté a se rappeler les expositions domestiques anciennes

Questionnaire spécifique sur manipulation de pesticides Etude multi ique au niveau national en cours
cenmme
LEON ASSISTANCE HOPITAUX |||\ Insel’m ;\’/\ Unité U1296 : Radiations _ ) ) "‘
Contact: BERARD PUBLIQUE DE FARIS . » menet Ce projet o été finoncé par [Anses
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Population étudiée plutdt urbaine

75% des répondants ont été exposés aux pesticides
domestiques

3% ont été exposés professionellement aux pesticides

 Croisement avec la matrice PESTIMAT en cours pour
identifier exposition aux fongicides SDHi

Faible taux de données manquantes sur les résidences
recentes

Housing No.
12345678 9101112131415161718

Have you already used some pesticides ?
Have you already used pesticides for gardening ?
Have you already used some insecticides ?

s
Have you already used some herbicides ?
Have you already used some fungicides 7~ j &
Have you already used pesticides for treating indoor plants ? - [ EENE N
Have you already used pesticides against insects ? [ .

Have you already used pesticides against parasites ?
Have you already used pesticides for treating pets or others animals ?

Have you already used pesticides against moulds and/or for treating woodwork ? N | |
ANNOITHNNOOMANNMN—OUOM —
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1. Contexte

3. Méthodes

Paragangliome et phéochromocytomes (PPGL) héréditaires :
pathologies rares (incidence)

Patients avec des mutations constitutionnelles sur un géne SDHx
Genes SDHx codent pour la succinate déshydrogénase
Implication de facteurs environnementaux ?

Pesticides suspectés, en particulier la famille des fongicides SDHi
Utilisation croissante des SDHi

) Evaluer la faisabilité d'une étude gig
portant sur le lien entre pesticides, en particulier les fongicides
SDHi, et le risque de PPGL lié aux génes SDHx.

2. Matériel

Mesure de I'exposition

+ Analyse des di & sur les expositions domestiques

+ Utilisation de Corine Land Cover pour estimer |a proximité aux champs

- Croisement avec matrice Pestimat pour identifier les expositions
professionnelles aux SDHi (en cours)

Facteurs de confusion
Caractéristiques générales (mode de vie, socio-économiques), exercice
d'un sport en altitude, utilisation d'huile essentielle, histoire médicale

4. Résultats préliminaires

Design
« Etude cas-témoins monocentrique a I'Hopital Européen Georges
Pompidou avec un recrutement entre mars et juillet 2022

Population

« Cas : patients avec un diagnostic de PPGL entre 2000 et 2021

= Témoins : porteurs d’'une mutation SDHx indemnes de PPGL

« Appariement : non apparenté, age + ou - 5 ans, type de mutation
SDHx

Recrutement

+ Priorisation des cas et témoins & recruter selon leur « appariabilité »
« Premier contact par le centre recruteur (lettre d'information, appel)

* Interview trés proche de l'inclusion (1 & 2 semaines)

Diagramme de flux

138 letires d'invitation envoyées

3 mauvaises adresses
décés

1
1 patient avec déoés d'un proche

133 contacts téléphoniques

110 réponses.
9 refus 101 inclusions

= 1 probléme de langue

17 refus a l'interview

1 probléme de santé

82 interviews
Recueil des données

Questionnaire téléphonique par IPSOS :

Utilisation domestique
de pesticides

a4

Questionnaire spécifique sur manipulation de pesticides

Parcours professionne! Histoire résidentielle

Taux de participation
+ T3% des sujets éligibles ont été inclus dans I'étude
+ 81% des inclus ont répondu au questionnaire

+ Alafois chez les cas et les témoins

Usage de p: donm que et p|
+ Population étudiée plutot urbaine

+ 75% des répondants ont été exposés aux pesticides domestiques
+ 3% ont été exposés professionellement aux pesticides

+ Faible taux de données manquantes sur les résidences récentes
Hausing Na.
r3es678 8N ERREETE
Have you already used some pesticides ?
Have you aiready used pastxies for gardening ? L]
Have you already used some insecticides 7

Have you already used some herbicides 7
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Exposition environnementale
+ Bonne qualité du géocodage
+ Constante dans le temps

i
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+ Qccupation du sol autour
des résidences (rayon de 1500 m) :
Terres arables  Vignobles Vergers
55 % 5% 3.8%

5. Discussion

Résultats principaux
- Excellent taux de participation
+ Bonne qualité du géocodage
Forces
+ Optimisation de |'appariement des cas et témoins
- Recueil exposition vie entiére
Limites
- Pas de recueil possible de I'exposition alimentaire
+ Difficulté & se rappeler les expositions domestiques anciennes

Etude multi ique au niveau national en cours

Ce projet a été financé par lAnses
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Bonne qualité du géocodage
« Constante dans le temps

100
Spatial category 0
B point g
Street 5
Locality g 50
z
B cv
B rosta
0

1930 1940 1950 1960 1970 1980 1990 2000 2010 2020
Decade

Croisement avec la base Corine Land Cover pour estimer
I'occupation du sol (OCS) du dernier logement
OCS autour des résidences (rayon de 1500 m) :

Terres arables Vignobles Vergers
95 % S % 3,8 %
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1. Contexte

3. Méthodes

+ Par: Jliome et phéochr vt
pathologies rares (incidence)
Patients avec des mutations constitutionnelles sur un géne SDHx
Geénes SDHx codent pour la succinate déshydrogénase
Implication de facteurs envirennementaux ?

Pesticides suspectés, en particulier la famille des fongicides SDHi
Utilisation croissante des SDHi

(PPGL) héréditaires :

® Evaluer la faisabilité d'une étude giq
portant sur le lien entre pesticides, en particulier les fongicides
SDHi, et le risque de PPGL lié aux génes SDHx.

2. Matériel

Mesure de I'exposition

- Analyse des données manquantes sur les expositions domestiques

+ Utilisation de Corine Land Cover pour estimer |a proximité aux champs

- Croisement avec matrice Pestimat pour identifier les expositions
professionnelles aux SDHi (en cours)

Facteurs de confusion

Caractéristiques générales (mode de vie, socio-économiques), exercice
d'un sport en altitude, utilisation d'huile essentielle, histoire médicale

4. Résultats préliminaires

Design
« Etude cas-témoins monocentrique a I'Hopital Européen Georges
Pompidou avec un recrutement entre mars et juillet 2022

Population
- Cas : patients avec un diagnostic de PPGL entre 2000 et 2021
+ Témoins : porteurs d'une mutation SDHx indemnes de PPGL

Taux de participation
+ T3% des sujets éligibles ont été inclus dans I'étude
+ 81% des inclus ont répondu au questionnaire

+ Alafois chez les cas et les témoins

Usage de pesticides domestique et professionnel
Population étudiée plutdt urbaine
75% des répondants ont été exposés aux pesticides domestiques

Cette premiére phase de I'étude (PGL.EXPO-1) a déemontré
sa faisabilité avec un taux de participation élevé et une
évaluation possible de I'exposition aux pesticides, y
compris pour les expositions anciennes.

Ces résultats ont permis de valider le lancement de ce
projet au niveau national (PGL.EXPO-2) et d’affiner sa

- Appariement : non apparenté, age + ou - 5 ans, type de mutation + 3% ont été exposés professionellement aux pesticides Ve .
SDHx + Faible taux de données manquantes sur les résidences récentes m et h O d O I O g I e
HoungNa. ]
Recrutement AL

+ Priorisation des cas et témoins a recruter selon leur « appariabilité »
= Premier contact par le centre recruteur (lettre d'information, appel)
+ Interview trés proche de l'inclusion (1 4 2 semaines)

Diagramme de flux

138 letires d'invitation envoyées

3 mauvaises adresses
1 décés
1 patient avec déces d'un proche

133 contacts téléphoniques

ARG 2 s 75 100

Exposition environnementale

+ Bonne qualité du géocodage
+ Constante dans le temps

Spasal category

4
\ Y 4

Ce projet a éteé financé par I'Anses

L i, dans le cadre de la phytopharmacovigilance a n Ses

[———= 1 probléme d langue

1 probléme de santé
82 interviews
Recueil des données

Questionnaire téléphonique par IPSOS :

Utilisation domestique
de pesticides

Parcours professionne! Histoire résidentielle

€ K

i
X‘ ol

5. Discussion

Résultats principaux
- Excellent taux de participation
+ Bonne qualité du géocodage
Forces
+ Optimisation de |'appariement des cas et témoins
- Recueil exposition vie entiére
Limites
- Pas de recueil possible de I'exposition alimentaire
+ Difficulté & se rappeler les expositions domestiques anciennes

Ce projet a été financé par [Anses

Questionnaire spécifique sur manipulation de peslicides Etude muitic ique au niveau national en cours
cenne
e LA . I A
it LEON ASSISTANCE @53 HOPITAUX I'|‘\ Insel’m ), vrité U123 Radiatians "‘
Contact: BERARD risliaue DE PARIS ¢ Y

Astrid Coste, PhD = e seeres s

astrid coste@lyon unicancer fr

dans le cadre de lo phytopharmacovigitance ANSES



