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Les perturbateurs endocriniens (PE) sont des substances ou des mélanges chimiques
possédant la capacité d’'interférer avec le systéme hormonal. lIs peuvent présenter

des effets néfastes sur la santé. Or, les sources d’'exposition en entreprise sont multiples.
Il convient donc de protéger la santé des travailleurs potentiellement exposés.

Ce dossier propose un point sur les définitions et les informations disponibles en vue
de mieux repérer les perturbateurs endocriniens et d’évaluer les risques associés.

Il examine également les niveaux d’expositions relevés en France a partir des bases

de données Colchic et Scola et offre un focus sur I'exposition aux PE dans le secteur

de la coiffure. Il revient aussi sur une action menée dans le cadre d’'un plan régional

de santé au travail, et enfin propose I'approche d’'un service de prévention et de santé
au travail sur la démarche de prévention des risques chimiques intégrant les perturbateurs
endocriniens.

ENDOCRINE DISRUPTORS IN COMPANIES — Endocrine disruptors are chemical substances
or mixtures with the ability to interfere with the hormonal system. They can have negative
health effects. There are many potential sources of exposure out in companies.

It is therefore necessary to protect the health of employees who are potentially exposed.
This dossier presents definitions and the information available in order to better identify
endocrine disruptors and assess the associated risks. It also examines the exposure levels
measured in France based on the Colchic and Scola databases and focuses on exposure

to endocrine disruptors in the hairdressing sector. In addition, it reviews action taken

as part of a regional occupational health plan, and lastly, it describes the approach taken
by a prevention and occupational health provider to prevent chemical risks including
endocrine disruptors.

Dossier coordonné par Myriam Ricaud, INRS, département Expertise et conseil technique
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LE REPERAGE

DES PERTURBATEURS
ENDOCRINIENS EN ENTREPRISE

Les perturbateurs endocriniens sont des substances ou des mélanges chimiques
possédant la capacité d’'interférer avec le systéeme hormonal, appelé également systéme
endocrinien. lls peuvent avoir des effets néfastes sur des fonctions aussi essentielles
que la reproduction, la croissance, le développement ou encore le métabolisme.

Ces effets peuvent concerner les individus directement exposés mais également

leur descendance. Les situations d’exposition en entreprise sont nombreuses et variées.
Il convient donc de mettre en place une démarche de prévention visant a supprimer

les risques ou, a défaut, a limiter I'exposition des travailleurs, et particulierement

celle des femmes et hommes en age de procréer, a un niveau aussi bas que possible.

La premiére étape de la démarche de prévention est un repérage des perturbateurs
endocriniens et des produits qui en contiennent en entreprise. Cet article propose

de faire un point sur les sources actuellement disponibles pour effectuer cet inventaire.

Lhistorique, la définition et les utilisations

des perturbateurs endocriniens

II'y a un peu plus de trente ans, en 1991, lors d'une
conférence organisée aux Etats-Unis, une ving-
taine de scientifiques se sont réunis pour débattre
de la pollution des grands lacs américains et cana-
diens et de ses conséquences sur l'environnement
et les especes animales, notamment sur leur sys-
teme reproducteur. Leurs échanges ont abouti a
une déclaration de consensus, connue depuis sous
le nom de « déclaration de Wingspread », qui men-
tionne que « de nombreux composés libérés dans I'en-
vironnement par les activités humaines sont capables
de deérégler le systeme endocrinien des animaux et
de I'homme. Les conséquences de tels déréglements
peuvent étre graves, en raison du role de premier plan
que les hormones jouent dans le développement de
['organisme, etc. ».

Lors de cette conférence, le terme de « perturbateur
endocrinien » fut employé pour la premiere fois.
Depuis, cette question a majoritairement été asso-
ciée a une problématique environnementale, ainsi
gu'a des inquiétudes concernant la santé publique,
ligces notamment a ['utilisation de produits de
consommation courante tels que les aliments, les
cosmetiques ou encore les médicaments.

Les enjeux associés aux perturbateurs endocri-
niens sont donc multiples : des enjeux scientifiques,
environnementaux, sanitaires et de santé publique.
Néanmoins, il convient de ne pas négliger les enjeux

de santé au travail [1]. En effet, en entreprise, les
expositions des travailleurs aux perturbateurs endo-
criniens sont nombreuses et variges, et la fréquence
et les niveaux des expositions sont potentiellement
plus élevés que dans la population générale.

Depuis 1991, les scientifiques, les politiques mais
également la société civile ont débattu pour établir
une définition du terme « perturbateur endocrinien »
qui fasse consensus. La définition communément
admise actuellement est celle proposée par I'Orga-
nisation mondiale de la santé (OMS) en 2002 [2], qui
mentionne qu'un « perturbateur endocrinien est une
substance, ou un mélange de substances, qui altére les
fonctions du systeme endocrinien et de ce fait induit
des effets néfastes dans un organisme intact, chez sa
progéniture ou au sein de (sous-)populations, etc. ».
Toutes les substances qui ont une activité endocri-
nienne ne sont cependant pas nécessairement des
perturbateurs endocriniens. En effet, le systeme
hormonal dispose de mécanismes de régulation
qui permettent a l'organisme de corriger certaines
modifications endocriniennes. Le terme « perturba-
teur endocrinien » ne concerne que les substances
qui induisent un effet nocif ou une pathologie chez
I'homme (ou sur son environnement).

De méme, toutes les substances toxiques pour la
reproduction (reprotoxiques) ne sont pas nécessai-
rement des perturbateurs endocriniens. C'est le cas
par exemple de certains solvants tels que I'étha-
nol qui ont une action directe sur les organes de la
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reproduction, mais n'interagissent pas avec le sys-
téme hormonal.
De nombreux secteurs industriels sont concernés
par les perturbateurs endocriniens, notamment la
chimie, la plasturgie, I'agroalimentaire, la cosmé-
tique, le batiment et les travaux publics, le net-
toyage industriel, I'énergie, le commerce, le textile
et 'ameublement, I'entretien des espaces verts, le
traitement des déchets, etc.

En entreprise, les travailleurs peuvent étre exposés

aux perturbateurs endocriniens lors, par exemple :

« de |a fabrication et de I'utilisation de matieres pre-
mieres : plastifiants, monomeres, solvants... ;

« de la production et de la mise en ceuvre de divers
produits : peintures, colles, vernis, essences, déter-
gents, pesticides, produits cosmeétiques et pharma-
ceutiques, textiles, emballages... ;

« de la manipulation de déchets ou de sous-pro-
duits générés par certains procédés: emissions
lors de I'épandage routier, du nettoyage de fours,
du démantelement danciens transformateurs
électriques..

Ces expositions peuvent se dérouler via I'inhalation

de fumées et de vapeurs, via l'ingestion en portant

les mains ou des objets contaminés a la bouche, ou
via le contact cutané.

[l existe plusieurs grandes familles de perturba-

teurs endocriniens, parmi lesquels les alkylphénals,

les phtalates, les parabénes, les dioxines, les bis-
phénols, les composés perfluorés (I'acide perfluoro-

octanoique, 'acide perfluorooctanesulfonigue, etc),
les composeés polybromés, les éthers de glycol, les
métaux lourds (plomb, cadmium, etc.), les polychlo-
robiphényles (PCB), le résorcinol, le tricolosan et le
triclocarban, etc.

Les sources disponibles pour repérer

les perturbateurs endocriniens en entreprise

La premiere étape de la démarche de prévention,
sans doute la plus importante, mais également la
plus complexe a mener, est le repérage et l'inven-
taire des perturbateurs endocriniens et des produits
qui en contiennent en milieu professionnel.

Ce recensement doit prendre en compte les matieres
premieres, les sous-produits (y compris ceux qui
sont émis par des procédes ou des opérations), les
produits finis, les produits de nettoyage ou d'entre-
tien, les déchets, etc.

En attendant I'application des nouvelles regles de
classification et d'étiquetage ajoutées récemment
dans le réglement européen CLP, il convient de se
reférer aux listes de perturbateurs endocriniens
averes ou potentiels qui circulent, depuis quelques
anneées, a l'échelle nationale et internationale. Ces
listes sont plus ou moins exhaustives, en fonction
des criteres retenus et des objectifs poursuivis
par les organismes qui les ont établies. Elles sont
officielles ou institutionnelles, elles émanent éga-
lement d'équipes scientifiqgues ou d'organisations
non gouvernementales. Elles ont été élaborées par
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ENCADRE 1
LE CONTEXTE REGLEMENTAIRE A LECHELLE NATIONALE ET EUROPEENNE

La prévention des risques professionnels associés aux perturbateurs endocriniens s'appuie sur

les principes généraux de prévention (articles L. 4121-1 et suivants du Code du travail) ainsi que sur
les régles particuliéres applicables aux agents chimiques dangereux (ACD). Des dispositions spécifiques
existent pour les femmes enceintes et allaitantes : il est interdit de les affecter ou de les maintenir a des
postes de travail les exposant a des perturbateurs endocriniens classés toxiques pour la reproduction
de catégorie 1A (substances dont la toxicité pour la reproduction humaine est avérée) ou 1B (substances
présumeées toxiques pour la reproduction humaine) ou de catégorie supplémentaire de danger

pour les effets sur ou via I'allaitement-mention de danger H 362 au sens du réglement européen CLP?
(article D. 4152-10 du Code du travail).

De nouvelles régles de classification et d'étiquetage ont par ailleurs été publiées récemment dans

le réglement européen CLP (réglement délégué (UE) n°2023/707) concernant les perturbateurs
endocriniens. Deux catégories de dangers ont été proposées pour la santé humaine ainsi que pour
I'environnement :

CATEGORIE 1 CATEGORIE 2
CLASSIFICATION Perturbateurs endocriniens avérés Perturbateurs endocriniens suspectés
0OU présumeés pour la santé humaine pour la santé humaine
Mention d’avertissement Danger Attention
EUH 380 : peut provoguer EUH 381 : susceptible de provoquer
Mention de danger une perturbation endocrinienne une perturbation endocrinienne
chez I'étre humain chez I'étre humain

CATEGORIE 1 CATEGORIE 2
CLASSIFICATION Perturbateurs endocriniens avérés Perturbateurs endocriniens suspectés
oU présumeés pour I'environnement pour I'environnement
Mention d’avertissement Danger Attention
EUH 430 : peut provoquer EUH 431 : susceptible de provoquer
Mention de danger une perturbation endocrinienne une perturbation endocrinienne
dans I'environnement dans I'environnement

Les substances et les mélanges doivent étre classés et étiquetés avec les mentions d’avertissement,

les mentions de danger ainsi que les conseils de prudence conformément a ces nouvelles régles au plus
tard respectivement le 1¢" mai 2025 et le 1¢ mai 2026. Les lots déja mis sur le marché avant ces dates
butoirs peuvent continuer de circuler sans classification et étiquetage conformes aux nouvelles régles
pendant une période supplémentaire respectivement de 18 mois (pour les substances) et de 2 ans (pour
les mélanges). A ce jour, aucun pictogramme n’est associé a ces dangers. Des discussions sont attendues
a ce sujet dans le cadre des travaux internationaux relatifs au SGH®.

Par ailleurs, le réglement européen Reach¢ prévoit que « les substances possédant des propriétés
perturbant le systéme endocrinien et présentant un niveau de préoccupation équivalent a celui pour
les substances cancérogenes, mutagenes ou toxiques pour la reproduction (CMR) puissent étre identifiées
comme des substances extrémement préoccupantes (SVHC) ». Ceci induit :
« 'obligation pour I'industriel de notifier a I'Echa (Agence européenne des produits chimiques)
la présence de la substance dans les articles en contenant plus de 0,1 % et d'indiquer sa présence
aux utilisateurs d’articles en contenant plus de 0,1 % ;
« |la possibilité d’'une mise a autorisation qui limite certains usages en les conditionnant a I'octroi
d’'une autorisation temporaire et renouvelable (en vue d’aboutir in fine a une substitution des usages
concernés).
Enfin, seuls les reglements sectoriels Phytopharmaceutiques (réglement (CE) n°1107/2009) et Biocides
(réglement (UE) n°528/2012) prévoient explicitement d’exclure des substances présentant des effets
perturbateurs endocriniens : « Une substance active ne peut étre approuvée que si elle n'est pas considérée
comme ayant des effets perturbateurs sur le systéme endocrinien, pouvant étre néfastes pour ’'homme ».
a. Classification, étiquetage et emballage des substances et mélanges chimiques : réglement (CE) n°1272/2008.

b. Systéme général harmonisé (SGH) de classification et d'étiquetage des produits chimiques.
c. Enregistrement, évaluation et autorisation des substances chimiques : réeglement (CE) n°1907/2006.
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la Commission européenne, des organismes publics,
des universités, des syndicats professionnels, etc.
Ces listes dénombrent quelques dizaines a plu-
sieurs milliers de substances chimiques. Certaines
substances chimiques sont présentes dans plu-
sieurs listes, tandis que d'autres ne sont incluses
gue dans une seule. Les données d'entrée prises en
considération sont généralement des informations
relatives aux effets de perturbation endocrinienne
issues d'études toxicologiques, de données chez
'homme et plus rarement, de travaux éco-toxicolo-
giques. Plus précisément, certaines listes ont utilisé
des criteres d'inclusion ne prenant en compte gue
les données disponibles pour évaluer I'effet pour
I'espece humaine, d'autres ont sélectionné des subs-
tances en fonction de leur présence dans l'environ-
nement, d'autres encore se sont limitées a certaines
substances, en fonction de leur utilisation ou de
la réglementation dont elles relévent. Par ailleurs,
certaines listes sont établies en fonction de la lit-
térature scientifique, tandis que d'autres prennent
en compte également les substances chimiques déja
incluses dans une ou plusieurs listes antérieures.
La liste prioritaire de la Commission européenne [3],
en particulier, a servi de point de départ a un certain
nombre d'autres listes. Enfin, certaines de ces listes
sont régulierement mises a jour, tandis que d'autres
ne le sont pas.

Trois de ces listes, I'une établie par une équipe uni-
versitaire, la deuxieme par I'Agence nationale de
sécurité sanitaire, de l'alimentation, de l'environ-
nement et du travail (Anses) et la derniére par un
consortium d'agences de sécurité sanitaire euro-
péennes, permettent d'aider au repérage des per-
turbateurs endocriniens et des produits qui en
contiennent en entreprise.

La base de données DEDuCT

Linitiative DEDUCT (Database of endocrine disrup-
ting chemicals and their toxicity profiles) a été déve-
loppée par une équipe duniversitaires indiens et
publiee en 2019 dans une revue scientifigue a
comité de lecture [4]. Une base de données associée
a ce travail a été concomitamment mise en ligne [5].
Ce recensement est issu d'une analyse de la littérature
scientifique contenant des preuves expérimentales
de perturbations endocriniennes spécifiques chez
I'hnomme ou les rongeurs. Un arbre de décision a été
élaboré par les auteurs, afin d'identifier les pertur-
bateurs endocriniens potentiels a partir des données
disponibles dans les articles de recherche publiés.
Lors de la mise en ligne de cette liste, plus de 16 000
articles de recherche avaient été examinés, parmi
lesquels 14297 concernaient les perturbateurs
endocriniens. Un grand nombre d'articles, environ
3300, portaient sur des substances chimiques (au
nombre de 1626) testées chez I'nomme (in vitro
sur des cellules d'origine humaine, cas d'études ou

données épidémiologiques) ou chez des rongeurs.
Certaines substances ont ensuite été exclues telles
que les hormones naturelles. De plus, les substances
pour lesquelles seuls des articles scientifiques rap-
portaient des effets in vitro sur des cellules de
rongeurs ont été écartées, tout comme les travaux
publiés dans lesquels seuls des essais de liaison aux
récepteurs ou des methodes in silico étaient utilisés
pour déduire la perturbation endocrinienne poten-
tielle d'une substance chimique. Enfin, les études
epidémiologiques humaines, lorsqu'elles ne conte-
naient pas suffisamment de preuves meécanistiques
reliant les effets néfastes observés aux perturba-
tions endocriniennes potentielles, lors d'une expo-
sition a des substances chimiques, n'ont pas été
retenues non plus. Les substances chimiques réper-
toriées dans DEDUCT ont donc été sélectionnées
sur la base d'études chez I'homme (in vitro sur les
tissus humains, travaux épidémiologiques, etc.) et
d'études in vivo chez les rongeurs. Les études effec-
tuées sur des modeéles non mammiferes n‘ont pas
été intégrées. La base DEDUCT ne s'intéresse ainsi
pas aux effets des perturbateurs endocriniens sur
les autres espéces présentes dans I'environnement.
La base de données d'articles ainsi stabilisée conte-
nait initialement 1796 publications regroupées
par substance, afin d'évaluer le niveau de preuve
du caractére perturbateur endocrinien de chacune
d'elles. 686 perturbateurs endocriniens potentiels
avaient ainsi été identifiés par l'initiative DEDUCT,
lors de sa publication.

Selon les données disponibles, les substances

ont été classées en différentes catégories par les

auteurs selon le niveau de preuve a priori:

« catégorie |: les effets de perturbation endocri-
nienne de la substance sont rapportés dans des
études épidémiologiques chez I'nomme;;

« catégorie Il : les effets sont rapportés in vivo chez
des rongeurs et in vitro dans des expériences utili-
sant des cellules humaines ;

« catégorie Il : les effets sont rapportés uniquement
in vivo chez des rongeurs, des données sur le mode
d’action manquent;;

« catégorie IV : les effets sont rapportés in vitro sur
des cellules humaines uniguement, des informa-
tions sur 'effet néfaste associé font défaut.

La base DEDuUCT constitue une liste scientifique-

ment robuste de perturbateurs endocriniens avérés

ou potentiels. Elle a par ailleurs I'avantage d’avoir
été actualisée en 2021 [6]. A ce jour, 792 substances
sont répertoriées (sur la base de preuves d'effets
induits dans 2218 articles scientifiques) : 8 en caté-
gorie |, 171 en catégorie Il, 410 en catégorie Il et

203 en catégorie IV.

Cette base peut, de plus, s'avérer utile en entre-

prise car elle permet de rechercher des perturba-

teurs endocriniens par numéro CAS?, par grands
domaines dactivité (industrie, agriculture, etc),

Hygiéne & sécurité du travail - n°271 - juin 2023
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ENCADRE 2
LES AUTRES LISTES INSTITUTIONNELLES

Dans le cadre de la liste des substances identifiées comme
extrémement préoccupantes et candidates a autorisation,
dites SVHC [13] selon le reglement européen Reach,

un peu plus d’'une vingtaine de substances sont concernées
pour leurs propriétés de perturbation endocrinienne
(effets chez 'homme) telles que le butylparabéne,

le bisphénol B, le phtalate de dicyclohexyle (DCHP),

le bisphénol A, etc. Cette liste est régulierement mise a jour.
La liste CORAP de I’'Echa [14] des substances chimiques

qui seront évaluées par les Etats membres dans le cadre

du réglement Reach, ainsi que la liste des substances sous
évaluation par le groupe d’experts de I'Echa [15] peuvent
également étre consultées pour identifier des perturbateurs
endocriniens potentiels en entreprise.

voire par organe cible. Elle n'est cependant dispo-
nible qu'en langue anglaise.

La liste de substances chimiques d'intérét en raison
de leur activité endocrinienne potentielle de I'Anses
Dans le cadre de la « seconde stratégie nationale
sur les perturbateurs endocriniens » [7], I'Anses
a élaboré une liste de substances chimiques d'intérét
en raison de leur activité endocrinienne potentielle.
Pour cela, I'Agence a tout d'abord dressé un pano-
rama des listes existantes sur les perturbateurs

~

ENCADRE 3
LA DEMARCHE DE PREVENTION

La problématique des perturbateurs endocriniens doit étre
intégrée dans une approche globale d’évaluation

et de prévention des risques chimiques en entreprise.

Une fois le repérage des perturbateurs endocriniens effectué,
il convient de mettre en place des mesures de prévention
des risques analogues a celles déployées pour les agents
chimiques cancérogenes, mutagenes ou toxiques pour la
reproduction (CMR) [16-18] :

« supprimer les perturbateurs endocriniens ou les remplacer
par des substances présentant un danger moindre (mettre
en place une démarche de substitution, en veillant a ne pas
déplacer le danger) ;

» a défaut, limiter a un niveau aussi bas que possible
I'exposition des travailleurs par la mise en ceuvre de mesures
de protection collective et, en complément, individuelle;

« former et informer les travailleurs, en particulier ceux en age
de procréer, sur les risques et leur prévention ;

» encourager les femmes enceintes ou ayant un projet
de grossesse, potentiellement exposées a des perturbateurs
endocriniens, a contacter leur service de prévention
et de santé au travail.

- /

endocriniens avérés ou potentiels en s'appuyant sur
le rapport intitulé « Worldwide initiatives to identify
endocrine disrupting chemicals and potential endo-
crine disrupting chemicals », fourni par le Panel inter-
national sur la pollution chimique (IPCP) et publié
par le Programme des Nations unies pour I'environ-

nement (PNUE) [8].

Elle a ainsi relevé 27 listes nationales, européennes

ou internationales, répertoriant environ 2000 subs-

tances chimiques d'intérét pour leurs acti-
vités endocriniennes [9]. Ces 27 listes mentionnent
des substances considérées comme des perturba-
teurs endocriniens avérés ou potentiels, ainsi que
des substances d'intérét pour leur activité endocri-
nienne pour la santé humaine et I'environnement et
ce, quels que soient les secteurs d'utilisation et les
réglementations sectorielles concernées: les subs-
tances actives phytopharmaceutiques et biocides, les
co-formulants des produits phytopharmaceutiques
et biocides, les cosmétiques, les dispositifs médi-
caux, les médicaments et les substances chimiques

a usage professionnel et domestigue.

Les listes identifiées par I'Anses ont été comparées

selon leur périmetre, les criteres de sélection utilisés,

les méthodes appliquées et 'identité chimique des
substances répertoriées. Puis leurs forces et leurs
faiblesses ont été analysées. Au final, les experts de

I'Anses ont conclu gu'il n'était pas possible d'agré-

ger tout ou partie de ces listes tant elles different,

notamment au regard des criteres d'inclusion des
substances retenus.

Néanmoins, sur la base de I'analyse de I'ensemble

de ces initiatives, ils ont considéré que l'initiative

DEDUCT [4-6] permettait, grace a des criteres d'in-

clusion clairs, appropriés et définis a priori, d'identi-

fier des perturbateurs endocriniens potentiels.

Les experts de I'Anses ont donc inclus, dans leur liste,

les 686 perturbateurs endocriniens potentiels iden-

tifiés dans la base DEDUCT lors de sa publication.

Ils ont complété ce travail en intégrant une revue

de la Commission européenne axée sur les produits

réglementés biocides et phytopharmaceutiques réa-
lisée en 2016 dans le cadre d'une étude d'impact des
différentes options envisagées par la Commission
européenne pour la définition d'un perturbateur

endocrinien [10].

Parmi les options analysées, ils ont retenu 'option

n°3, basée sur la définition de 'OMS, qui conduisait

a identifier 197 substances actives, réparties en

trois catégories en fonction du poids des preuves

disponibles dans la littérature :

« catégorie |: perturbateurs endocriniens confirmeés
des lors que des effets indésirables ont un lien
plausible avec un ou des modes d'action endo-
criniens disponibles ou, dans certains cas spé-
cifigues, le schéma des effets indésirables peut
étre le diagnostic d'un mode d'action perturbateur
endocrinien ;
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« catégoriell : perturbateurs endocriniens présumes
deés lors que des effets indésirables spécifiques
indiguant une perturbation endocrinienne ont été
identifiés sans preuve mécanistique, ou inver-
sement des preuves meécanistiques in vivo sans
preuves d'effets indésirables sont disponibles ;

« catégorie Il : substances ayant une activité endo-
crinienne observée in vitro uniqguement.

La base DEDuUCT identifiant déja, lors de sa mise en
ligne en 2019, 45 de ces 197 substances actives
biocides et phytopharmaceutiques recensées par
la Commission européenne, 152 substances ont été
ajoutées in fine aux 686 substances déja réperto-
riées par les universitaires auteurs de la base.

LAnses a également réalisé un criblage des

282 substances chimiques rencontrées dans au

moins un produit biocide. Parmi ces 282 substances,

77 présentent des indications d'une activité endo-

crinienne potentielle. De maniéere similaire, quatre

co-formulants de produits phytopharmaceutiques
montrant une activité endocrinienne potentielle
ont été identifiés. Ainsi, 81 substances présentes
dans au moins un produit pour lequel I'Anses est en
charge de délivrer des autorisations de mise sur le
marché, sont susceptibles d'avoir une activité endo-
crinienne. Parmi ces 81 substances, 68 n'étaient pas
identifiées dans la base DEDuUCT lors de sa mise en
ligne. Elles ont donc été ajoutées par les experts de

I'Anses a la liste des substances d'intérét.

Au total, 906 substances chimiques d'intérét quant

a une activité endocrinienne potentielle figurent

ainsi dans la liste proposée par I'Anses [9, 11]. Aux

686 substances initialement identifiées dans la

base DEDuUCT, 68 co-formulants dans les produits

réglementés et 152 substances actives biocides et
phytopharmaceutiques ont été ajoutés. Les experts
de I'Agence ont ensuite classé ces 906 substances
en trois catégories, en se basant a la fois sur la
classification proposée par la base DEDuCT et celle
fournie par la Commission européenne pour les
produits réglementés. Ces deux classifications sont
cohérentes mais pas similaires, elles refletent I'état
des données disponibles pour chaque substance.

Afin de conserver ces informations, ces classifica-

tions ont été alignées par I'Anses comme suit :

« catégorie |: les effets de perturbation endocri-
nienne de la substance sont rapportés dans des
études épidémiologiques chez I'hnomme ou les
effets sont rapportés in vivo chez des rongeurs et
in vitro dans des expériences utilisant des cellules
humaines (catégories | et Il de la base DEDuCT et
catégorie | de la Commission européenne pour les
produits réglementés) ;

o catégorie Il : les effets sont rapportés uniguement
in vivo chez les rongeurs, des données sur le mode
d'action manquent (catégorie 11l de la base DEDuCT
et catégorie Il de la Commission européenne pour
les produits réglementés) ;
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« catégorie Il : les effets sont rapportés in vitro sur
des cellules humaines uniquement, des données
sur l'effet néfaste associé manguent (catégorie IV
de la base DEDUCT et catégorie Il de la Commission
européenne pour les produits réglementés).

Cette liste s'avere étre un outil de référence pour

effectuer le repérage des perturbateurs endocri-

niens aveérés et potentiels en entreprise, ainsi que
celui des produits qui en contiennent. Elle fournit,
pour chacune des 906 substances, outre le nom

chimique et la classification établie par les experts
de I'Agence relative aux effets de perturbation
endocrinienne, d'autres informations telles que les
numeéros CAS et CE, la classification harmonisée (et
les auto-classifications éventuellement transmises
par les industriels), les tonnages mis en ceuvre
(des lors que la substance est enregistrée dans le
cadre du reglement européen Reach), I'inscription
éventuelle comme substance SVHC (Substance of
very high concern/substance extrémement préoccu-
pante) dans le cadre du reglement européen Reach,
etc. [11]. Ces données, notamment celles relatives
aux tonnages, sont importantes car elles donnent un
premier niveau d’'indication sur I'exposition relative
a ces substances. Ainsi, parmi les 906 substances
d'intérét listées par I'Agence, 179 sont mises sur le
marché européen a plus de 100 tonnes par an.

Le seul inconvénient concerne la mise a jour
de cette revue. En effet, contrairement a la base
DEDuUCT qui a servi de point de départ de cette
liste, elle n'est pas actualisée. La base DEDUCT, qui
rassemblait 686 perturbateurs endocriniens poten-
tiels lors des travaux de I'Anses, en compte 106
de plus a ce jour.

Epandage
de produit

phytosanitaire
dans un champ

de céréales.
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LEndocrine Disruptor Lists (ED Lists)

Fruit d'une collaboration entre plusieurs agences de
sécurité sanitaire européennes (Belgique, Pays-Bas,
Danemark, Suede, Espagne et France), le recense-
ment nommé Endocrine Disruptor Lists (ED Lists)
a été mis a ligne en 2020 [12]. Le site Internet
informe sur les substances identifiées actuellement
comme perturbateurs endocriniens ou en cours
d'évaluation pour des propriétés de perturbation
endocrinienne au sein de I'Union européenne. Ces
substances ont fait ou font I'objet de dossiers d'éva-
luation du fait de leurs propriétés de perturbation
endocrinienne potentielle, et plus particulierement
de dossiers réglementaires au niveau communau-
taire ou de dossiers d'évaluation réalisés par des
agences nationales de sécurité sanitaire. ED Lists
regroupe donc les conclusions issues des dossiers
d'évaluation existants dans une seule et méme
base de donneées.

Cette initiative institutionnelle vise a améliorer la
transparence et la coopération entre les agences
nationales et européennes, a sortir rapidement du
marcheé les substances les plus néfastes, a aider
l'industrie a agir de maniere proactive dans la lutte
contre les substances préoccupantes et a accroitre
la sensibilisation des citoyens et des travailleurs
aux perturbateurs endocriniens, tout cela dans l'ob-
jectif de réduire au maximum l'exposition de I'envi-
ronnement et de la population a ces substances.
Ce site Internet propose plus précisément trois
listes. La liste | rassemble les substances reconnues
comme perturbateurs endocriniens dans I'Union
européenne. Elle contient des substances qui ont
subi le processus complet d'évaluation de la per-
turbation endocrinienne tel que réglementé dans
I'Union européenne par le reglement n®1107/2009
sur les produits phytopharmaceutiques, le regle-
ment n°528/2012 sur les produits biocides et le
reglement Reach n°1907/2006. La liste Il réperto-
rie les substances en cours d'évaluation pour leurs
propriétés de perturbation endocrinienne suspec-
tées dans le cadre d'une législation européenne.
La liste Il mentionne les substances considérées
comme perturbateurs endocriniens dans au moins
un des Etats membres participants.

Il est précisé, pour chague substance mentionnée,
si l'effet avéré ou potentiel concerne la santé
humaine ou celle des especes présentes dans
I'environnement.

Ces listes sont mises a jour au moins deux fois par
an, au fur et a mesure des évaluations des subs-
tances réalisées par les Etats membres.

A ce jour, 76 substances figurent dans I'une de ces
trois listes pour un effet (avéré ou potentiel) sur la
santé humaine : 24 dans la liste I, 43 dans la liste
Il et 9 dans la liste Il (dont 4 sont également ins-
crites dans la liste Il). Ce chiffre est bien inférieur
aux 906 substances d'intérét quant a une acti-

vité endocrinienne potentielle mentionnées dans
le référencement proposeé par I'Anses et aux 792
recensées dans la base DEDUCT. Cette différence
s'expliqgue par les critéres d'inclusion retenus, qui
sont plus restrictifs. En effet, seules les substances
reconnues comme perturbateurs endocriniens dans
I'Union européenne ou par un Etat membre parti-
cipant au projet, ainsi que celles en cours d'éva-
luation dans le cadre d'une Iégislation européenne,
sont reprises dans I'ED List.

Ce site institutionnel est néanmoins une source
d'informations capitale, qui permet d'effectuer un
recensement des perturbateurs endocriniens avé-
rés et ceux en cours d'évaluation au sein de I'Union
européenne.

Conclusion et perspectives

L'exposition a des perturbateurs endocriniens
concerne de tres nombreuses activités profession-
nelles. Or, ils sont susceptibles d'avoir des effets
néfastes sur les systemes reproducteurs male et
femelle et d'induire des cancers hormono-dépen-
dants, ainsi que des anomalies du développement.
Le repérage des perturbateurs endocriniens en
entreprise s'avere donc essentiel afin de protéger
la santé des travailleurs, mais demeure bien sou-
vent une tache complexe.

Des dispositions réglementaires récentes vont
néanmoins faciliter cette étape cruciale de la
démarche de prévention des risques chimiques.
En effet, de nouvelles régles de classification et
d'étiquetage portant sur les perturbateurs endo-
criniens ont été publiées récemment dans le
reglement européen CLP (réglement deélégué (UE)
n° 2023/707). Deux catégories de dangers ont
ainsi été proposées pour la santé humaine ainsi
que pour I'environnement. De méme, le reglement
(UE) n°® 2020/878, modifiant I'annexe Il du regle-
ment européen Reach, introduit des exigences spé-
cifiques pour les perturbateurs endocriniens dans
les fiches de données de sécurité. Par conséquent,
si des informations relatives aux effets néfastes
pour la santé causés par les propriétés pertur-
bant le systeme endocrinien sont disponibles,
elles doivent dorénavant étre fournies dans la
rubrique 2.3 de la fiche de données de sécurité
(les rubrigues 11 et 12 doivent également étre
complétées).

En attendant la mise en ceuvre de ces nouvelles
dispositions réglementaires, il convient de se
reporter aux listes de perturbateurs endocriniens
disponibles a I'échelle nationale et internationale.
Ces listes de perturbateurs endocriniens, plus ou
moins exhaustives, se basent, pour la sélection des
substances d'intérét, sur la définition établie par
I'OMS qui comprend trois caractéristiques: I'action
endocrinienne, la survenue d'effets néfastes sur la
santé et un mécanisme biologique sous-jacent.
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Parmi toutes les listes actuellement existantes, trois
initiatives récentes et complémentaires permettent
d'aider au repérage des perturbateurs endocriniens
en entreprise : le site Internet ED Lists alimenté par
un consortium d'agences de sécurité sanitaire euro-
péennes, la base DEDuUCT établie par une équipe
universitaire et la liste de substances chimiques
d'intérét, en raison de leur activité endocrinienne
potentielle, dressée par I'Anses.

Le site Internet institutionnel ED Lists répertorie
les substances reconnues comme perturbateurs
endocriniens dans I'Union européenne ou par un
Etat membre participant a cette initiative, ainsi que
celles en cours d'évaluation dans le cadre d'une
législation européenne. Cette liste, qui prend en
compte les substances qui ont un effet avéré ou
en cours d'évaluation chez I'homme (67 a ce jour)
et sur son environnement, permet d'anticiper de
potentielles évolutions réglementaires.

La liste proposée par I'Anses, qui compte plus de 900
substances chimiques, est issue en grande partie de
la base DEDUCT. Seules les substances susceptibles
d'étre pertinentes pour I'homme ou les rongeurs ont
étérépertoriées dans ces deux listes a travers I'iden-

tification d'études in vitro sur cellules humaines et
in vivo sur les rongeurs et chez I'homme. Ainsi, ces
revues peuvent omettre certaines substances d'in-
térét qui affecteraient d'autres especes. Par ailleurs,
la liste proposée par I'Anses n'est pas actualisée.
La base DEDuCT, mise a jour récemment, s'avere
donc étre un outil additionnel pertinent.

Ces initiatives mentionnent par ailleurs diverses
informations sur les substances listées, telles que
les numeéros CAS et CE, la classification harmonisée,
les tonnages mis en ceuvre, etc. Le recensement
des secteurs d'activité (chimie, cosmétique, plastur-
gie, batiment et travaux publics, etc.) et des usages
concernés pour chaque substance aurait également
été utile pour faciliter leur repérage. Le dévelop-
pement d'un outil intégrant ces données pourrait
aider les préventeurs a intégrer au mieux les per-
turbateurs endocriniens dans la démarche de pré-
vention des risques chimiques en entreprise.

1. Ce numeéro est attribué par le Chemical Abstracts Service
(CAS) a chaque entité chimique, qu'il s‘agisse d'une molécule
bien précise, d'un mélange d’isomeéres ou d'un produit résultant
d’'un processus industriel bien défini. Il permet d'identifier

une substance chimique sans aucune ambiguité.
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LA PRISE EN COMPTE DU
CARACTERE « PERTURBATEUR
ENDOCRINIEN » DANS

LE CADRE D'UNE DEMARCHE
D’'EVALUATION DU RISQUE

CHIMIQUE

Exemples issus des bases Colchic et Scola entre 2012 et 2021.

La problématique de la présence de perturbateurs endocriniens (PE) dans les produits
de consommation, particulierement dans les plastiques, a souvent fait I'objet

de I'attention médiatique. Or, de nombreux PE sont également retrouvés en milieu

de travail. Sur la base d’'un panorama des expositions professionnelles a des PE
mesurées entre 2012 et 2021 et enregistrées dans les bases de données Colchic

et Scola, cet article vise a rappeler I'importance de la prise en compte des PE

dans la démarche d'évaluation du risque chimique.

es perturbateurs endocriniens (PE) sont
définis selon I'Organisation mondiale de
la santé (OMS) comme étant des « subs-
tances ou meélanges de substances, qui
alterent les fonctions du systéme endo-
crinien et qui, par conséquent, induisent des effets
néfastes dans un organisme intact, chez sa progé-
niture ou au sein de (sous)-populations » [1]. A ce
jour, au niveau européen, il n'existe pas de défi-
nition commune pour les perturbateurs endocri-
niens. Cependant, des définitions spécifiques aux
biocides et aux pesticides sont données dans des
reglements sectoriels.
Sur la scéne internationale, de nombreuses études
sont en cours pour accroitre I'état des connais-

sances sur ces substances. D'autres, finalisées,
ont notamment permis d'élaborer des listes plus
ou moins exhaustives de PE avérés ou potentiels.
Le 15 avril 2021, I'Agence nationale de sécurité
sanitaire de I'alimentation, de I'environnement et
du travail (Anses) a publié une liste de 906 « subs-
tances d'intérét du fait de leur action endocrine
potentielle » [2]. Cette liste a permis de répondre a
I'un des objectifs définis au niveau national dans
le cadre de la stratégie nationale sur les PE [3]
(Cf. Article pp. 18-25).

En France, les articles R. 4412-149 et R. 4412-150
du Code du travail recensent les valeurs limites
d'exposition professionnelle (VLEP) réglemen-
taires. Différentes observations peuvent compléter

Un biais d’interprétation est susceptible d’exister lors de I'exploitation des bases de données nationales d’exposition

professionnelle telles que Colchic ou Scola. En effet, elles n’ont pas été congues dans le but d’étre représentatives

de I'exposition de I'ensemble des travailleurs ou d’un secteur professionnel donné.
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les valeurs attribuées a une substance : la mention
« peau » qui « indique la possibilité d'une péné-
tration cutanée importante », la mention « bruit »
qui « indique la possibilité d’une atteinte auditive
en cas de coexposition au bruit » ou encore si « la
substance peut provoquer une sensibilisation de la
peau » ou < des voies respiratoires ». Cependant,
aucune information sur le « caractére PE » d'une
substance n'y est mentionnée. Dans la démarche
actuelle d'élaboration des VLEP, le caractére PE
n'est pas pris en compte, contrairement aux effets
de type irritant, sensibilisant ou encore, cancé-
rogéne, mautagéne et reprotoxique (CMR) [3].
Certaines substances reconnues ou pressenties PE
ont une VLEP, bien qu'aucune relation dose-effet
pour les PE ne soit démontrée. Cest le cas du bis-
phénol A, reconnu depuis juin 2017 par I'Echa
comme <« substance extrémement préoccupante
également en raison de ses propriétés pertur-
bant le systeme endocrinien » [4], qui est assujetti
depuis le 1¢ juillet 2020 a une VLEP réglementaire
contraignante (article R. 4412-149 du Code du tra-
vail), basée sur la survenue d'effets respiratoires.
Les agents CMR peuvent avoir une relation dose-
effets avec ou sans seuil de réponse. Dans ce der-

nier cas, une VLEP peut étre basée sur un exces
de risque: par exemple, I'’Anses ne préconise pas
de VLEP-8h pour le 1,3-butadiene, mais retient
un exces de risque d'un travailleur décédé d'une
leucémie sur 10000 travailleurs exposés a une
concentration de 0,08 mg/m? de 1,3-butadiene sur
la durée de la carriére [5].

Puisque aucune méthodologie de fixation de VLEP
n'est définie pour prévenir les effets de perturba-
tion endocrinienne chez les travailleurs, la VLEP
d'une substance PE, lorsqu’elle existe, ne peut pas
étre utilisée pour évaluer et prévenir les risques
PE associés aux expositions professionnelles.
On peut rappeler a ce propos qu'une VLEP repré-
sente un objectif de prévention minimal et que
son existence n'est ni nécessaire ni indispensable
pour mettre en place une démarche de préven-
tion. L'employeur doit réduire I'exposition au plus
bas niveau possible, méme si I'exposition relevée
est déja en deca de la VLEP. Les mesures de pré-
vention a mettre en place sont basées sur les neuf
principes généraux de prévention, qui prévoient
en premier lieu de supprimer ou de substituer le
perturbateur endocrinien [6].

Notices
apposées
au mur d'un
local de
stockage
de produits
chimiques,

pour informer

et prévenir
les risques
lors de leur
utilisation.
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SECTION NAF*
1,2-Dichlorobenzéne 1 80 94 <LQ 0,53 0,13 Scola 122 meg/m>  Hépatoxicitié, néphrotoxicité ~ SCOEL 1995 C;F
2-Butoxyéthanol 1} 161 51 <LQ 57 10 Colchic 49 mg/m? = = C;G;Q
2-Ethoxyéthanol 1 221 92 <LQ 0,29 0,093 Scola 8 meg/m? Hématotoxicité SCOEL 2007 C,E;M
2-Méthoxyéthanol 1} 15 93 <LQ 4 1,4 Colchic 3,2 mg/m? Hématotoxicité SCOEL 2006 C
Y ; 3 C; B3Ry @5 5 L
Acétaldéhyde 1 472 9 0,01 0,16 0,17 Colchic 180 mg/m = = M:N:O:P:Q:S
Acétate de 2-éthoxyéthyle Il 267 89 <LQ 0,14 0,056 Scola 11 me/m? Hématotoxicité SCOEL 2007 CE:M
Acétate de vinyle I} 501 46 0,16 31 0,87 Scola 176 mg/m? Irritation SCOEL 2005 C;H;M:;Z
Acide cyanhydrique I 133 75 <10 015 0028  Scola 1 mg/m>  Deficlence systeme nerveux — geop) 5019 c
Acrylamide 1 74 68 <LQ 0,06 0,02 Scola 100 ug/m? Cancer, neurotoxicité SCOEL 2012 C
. . 5 3 C,E;F;G;H; J;
Alcool isopropylique 1} 1133 23 2 41 12 Colchic = mg/m = = M:N:O:P:Q:S
Argent métallique 1} 36 64 <LQ 0,71 0,12 Colchic 0,1 mg/m? Effets oculaires SCOEL 1993 C
Arsenic | 61 75 <LQ 56 9 Colchic = ug/m? = = C;E;F;N
& a 3 Effets hématologiques, C;E;F;G;
Benzéne 1] 550 72 <LQ 0,69 0,19 Colchic 325 mg/m e —— SCOEL 2006 H.N:O
Benzo(e)acéphénanthryléne I 495 61 <10 144 1000  Colchic - ng/m? - = B AR
Benzolalanthracene 1] 463 54 <LQ 176 1657 Colchic = ng/m? - -
Benzo[alpyréne 1l 589 61 <LQ 173 649 Colchic 150 ng/m? - =
Benzo[k]fluoranthéne I} 489 61 <LQ 57 368 Colchic - ng/m? = =
ﬁjgaz;g?'efinhalables) I 387 74 <LQ 038 0,10 Scola 2 mg/m’ Irritation respiratoire SCOEL 2014 C;D;L
Bore 1l 268 26 0,01 0,11 0,07 Colchic = mg/m? = = C,E;F;M;Q
Cadmium | 497 80 <LQ 6,2 11 Colchic 4 ug/m? Cancer, effets respiratoires SCOEL 2010 C,E;F
Chloroforme [ 88 60 <1Q 89 20 Colchic 10 me/m’ MEEE GRS SCOEL 1995 CiM

néphrotoxicité
Chrome (métal, composés
de chrome inorganiques . 3 _ _
(I et composes de chrome Il 3087 22 0,004 0,18 0,097 Colchic 2 mg/m
inorganiques (insolubles) (I11))

Dibenzo[a,h]anthracéne I 383 79 <LQ 13 318 Colchic = ng/m? = = C;E;F;G;0
. . P 3 Genotoxicite, CHESIFE @5 IRIG
Dichlorométhane I 520 36 3 153 32 Colchic 178 mg/m carboxyhémoglobinémie Afsset 2006 M:N:O:P
. . . 3 Voies respiratoires
Dioxyde de titane I 12 0 0,05 0,19 0,07 Colchic 10 mg/m e ACGIH 1996 F
Disulfure de carbone I 21 52 <LQ 6,3 1,7 Colchic 15 mg/m’>  Neurotoxicité, cardiotoxicité SCOEL 2008 C;0
Ethanol I 1834 26 3,1 116 34 Colchic 1900 mg/m? = =
Ethylbenzéne I 1886 45 05 83 22 Colchic ~ 884  mg/me '[itation voies respiratoires e 094

supérieures, lésions rénales

Formaldéhyde 1] 1583 2 0,03 0,44 0,11 Colchic 0,37 mg/m? Irritation sensorielle Afsset 2018
b
Glutaral Il 67 15 0,01 0,17 0,053 Colchic 04 me/m? = = C;
Isoflurane 1} 220 5 11 77 23 Colchic = mg/m? = = M;
Méthacrylate de méthyle I 1489 46 1 61 13 Colchic 205 me/m? Effets respiratoires SCOEL 2006 R
Méthanol I 273 64 <LQ 116 28 Colchic 260 mg/m? = = C:E:G@; P @3S
i . 5 CEF @ IH5 LG
n-Hexane 1] 661 47 05 6 53 Colchic 72 mg/m Neurotoxicité SCOEL M:N:O:P:0Q:S
“mé oy i 3 Irritation respiratoire, .
N-méthyl-2-pyrrolidone Il 772 71 <LQ 2,4 0,4 Scola 40 mg/m reprotoxicité SCOEL 2007 C;G;K;M
. 3 Déficience systéme
Nonane 1} 25 44 0,18 1,7 0,53 Colchic 1 050 mg/m TERE i ACGIH 2012 C,E
Oxyde de diazote I} 233 5 53 1445 253 Colchic = mg/m? = = A Q
Oxyde de diéthyle 1l 252 64 <LQ 12 19 Colchic 308 mg/m?* Irritation respiratoire SCOEL 1991 C:M;P;Q
Oxyde de tert-butyle 3 Irritation respiratoire, @0 .
et de méthyle 1] 255 82 <LQ 43 7.9 Scola 1835 mg/m AT SCOEL 2006 C,;F;G;H;M
Oxyde d'éthylene I 15 47 2 8,8 32 Colchic 1,8 mg/m? Cancer SCOEL 2012 N
Phtalate de bis(2-éthylhexyle) | 22 91 <LQ 0,05 0,02 Colchic 5 mg/m? - - C
Phtalate de diisononyle Il 22 100 <LQ <LQ <LQ Colchic = mg/m?® = = =
CiD: E5[Fr G5
Plomb 1 1668 49 3 254 122 Colchic 100 ug/m’ Neurotoxicité SCOEL 2002 H; ;) K L;
MIN:O;Q;R;S
Propionaldéhyde I 19 0 0,005 0,014 0,0081 Colchic = me/m? = = C;s
o . 3 C,E;F;G;H;I;
Styrene 1 3453 7 41 336 89 Colchic 100 mg/m = = K LiM:N:P:R
. . . 3 Hépatotoxicité, C;F;K;M;N;O;
Tétrachloroéthyléne [ 219 28 11 106 34 Colchic 138 m&/M* hephrotoxicité, neurotoxicite  2COEL 2009 Q:R:S
Tétrachlorométhane I 88 60 <LQ 2,5 061 Scola 6,4 mg/m? Hépatotoxicité SCOEL 2009 C,E;M
Tétrahydrofurane I 215 66 <LQ 13 4.4 Colchic 150 mg/m?’ IIE (CTIRRIE SCOEL 1992 CiE:FH;M
P n C,E;F;G;H;

N . 5 Déficience systéme nerveux e N e @)=
Toluene I 2536 40 0,5 31 11 Colchic 76,8 mg/m central, reprotoxique ACGIH 2020 K; LP. -MQI-’\; 0;
Trichloroéthylene I 94 39 042 67 13 Colchic 54,7 me/m? Néphrotoxicité, cancer SCOEL 2009 CE:M

) C;E;F;G;
R ; 3 Irritation respiratoire et KL MoN-
Xylene 1} 2275 40 1 30 7.8 Colchic 221 mg/m oculaire, Neurotoxicité SCOEL 1992 H .OK.,PL.,(S/I. ,SN N

TTABLEAU 1A Analyse descriptive des expositions et des secteurs d’activité pour les prélévements de plus de 60 minutes.
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CATEGORIE
PE CENTILE
[ (anses) | =

1,2-Dichlorobenzene

2-Butoxyéthanol

2-Méthoxyéthanol
Acétaldéhyde

Acétate de vinyle

Acide cyanhydrique

Alcool isopropylique

Benzene

Chloroforme

Chrome (métal, composés

de chrome inorganiques

(I1) et composés de chrome
inorganiqgues (insolubles) (I11))

Dichlorométhane

Disulfure de carbone

Ethanol

Ethylbenzéne

Formaldéhyde

Glutaral

Méthacrylate de méthyle

Méthanol

n-Hexane

N-méthyl-2-pyrrolidone

Oxyde de diazote
Oxyde de diéthyle

Oxyde de tert-butyle
et de méthyle

Plomb

Styréene

Tétrachloroéthyléne

Teétrachlorométhane

Tétrahydrofurane

Toluene

Xyléne

20

1318

21

23

249

84

48

12

769

36

30

22

90

111

156

13

70

1661

23

92

266

229

82

284

67

B

15

151

180

5

89

62

13

69

85

19

83

80

67

37

23

24

46

15

47

87

48

83

55

88

84

21

90

60

44

36

<LQ

<LQ

<LQ
0,03

<LQ

<LQ

< LQ

<LQ

<LQ

40

22

0,5

0,072

0,14

43

<LQ

05

< LQ

427

< LQ

<LQ

<LQ

92

<LQ

<LQ

12

0,74

93

254

0,23

17

03

290

2>

18

0,5

1240

25

508

28

0,93

0,53

91

117

123

10

3000

94

6,5

65

560

285

51

46

214

96

MOYENNE

ARITHM.

0,56

48

0,07

38

0,11

68

0,66

@2

01

184

7.5

105

7.1

023

021

19

55

20

32

950

21

18

12

163

133

29

9.1

92

22

EP-CT NITE EFFETS SOURCE

Scola 306
Scola 246
Scola =
Colchic =
Scola 35,2
Scola 5

Colchic 980

Colchic =

Scola 250

Scola =

Colchic 356

Colchic 75

Colchic 9 500

Colchic 442

Colchic 0,74

Colchic 038

Colchic 410

Scola 1300

Colchic =
Scola 80
Colchic =
Scola 616
Scola 367
Scola =

Colchic 200

Colchic 275

Scola 32
Colchic 300
Colchic 384

Colchic 442

mg/m?

mg/m?

mg/m?
mg/m?

mg/m?

mg/m?

mg/m?

mg/m?

mg/m?

mg/m?

mg/m?

meg/m?

mg/m?

mg/m?

mg/m?

meg/m?

mg/m?

mg/m?

mg/m?

mg/m?

mg/m?

mg/m?

mg/m?

pg/m?

mg/m?

mg/m?

mg/m?®

mg/m?

me/m?

mg/m?

Hépatoxicitié, néphrotoxicité

Hématotoxicité

Irritation

Déficience systeme
nerveux central

Effets hématologiques,
cancer

Hépatotoxicité,
néphrotoxicité

Génotoxicité,
carboxyhémoglobinémie

Neurotoxicité, cardiotoxicité

Irritation voies respiratoires
supérieures, |ésions rénales

Irritation sensorielle

Effets respiratoires

Neurotoxicité

Irritation respiratoire,
reprotoxicité

Irritation respiratoire

Irritation respiratoire,
neurotoxicité

Neurotoxicité

Hépatotoxicité,
néphrotoxicité, neurotoxicité

Hépatotoxicité

Irritation respiratoire
et oculaire

Déficience systéme nerveux
central, reprotoxique

Irritation respiratoire
et oculaire, neurotoxicité

SCOEL 1995

SCOEL 2006

SCOEL 2005

SCOEL 2010

SCOEL 2006

SCOEL 1995

Afsset 2006

SCOEL 2008

ACGIH 2011

Afsset 2018

SCOEL 2006

SCOEL

SCOEL 2007

SCOEL 1991

SCOEL 2006

SCOEL 2002

SCOEL 2009

SCOEL 2009

SCOEL 1992

ACGIH 2020

SCOEL 1992

ossier

SECTION NAF*

C;P;@3
Hi ;KM

C;D;G;H;J;M

C;D;M;0

C:F0:@:S
(@]
C:N

C;F:G;Q;S

CiF5G@5d5
M:0:Q;s

NB : nombre de mesures ; % < LQ : proportion de mesures inférieures d la limite de quantification analytique ; Moy. arithm. : moyenne arithmétique ; Centile 95 : 95¢ centile.
*Sections NAF : A - Agriculture, sylviculture et péche; B - Industries extractives ; € - Industrie manufacturiére ; D - Production et distribution d'électricité, de gaz, de vapeur et d'air
conditionné ; E - Production et distribution d’eau : assainissement, gestion des déchets et dépollution ; F - Construction ; G - Commerce : réparation d’automobiles et de motocycles ;
H - Transports et entreposage ; I - Hébergement et restauration ; J - Information et communication ; K - Activités financiéres et d’assurance ; L - Activités immobilieres ;

M - Activités spécialisées, scientifiques et techniques ; N - Activités de services administratifs et de soutien ; O - Administration publique ; P - Enseignement ;

Q - Santé humaine et action sociale; R - Arts, spectacles et activités récréatives; S - Autres activités de services ; T - Activités des ménages en tant qu'employeurs -
activités indifférenciées des ménages en tant que producteurs de biens et services pour usage propre; U - Activités extra-territoriales ; Z - Non classé.

TTABLEAU 1B Analyse descriptive des expositions et des secteurs d'activité pour les prélévements inférieurs ou égaux a 15 minutes.
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Opérateur
effectuant

un mélange

de produits
chimiques
dans une usine
de fabrication
de polyester
(a base de
styrene).

L'exploitation des bases de données Colchic
et Scola, restreinte aux dix dernieres années
(2012-2021), dresse un portrait des mesures
d'exposition a des PE collectées en entreprise lors
d'activités de prévention et d'évaluation reégle-
mentaire. L'identification de ces substances dans
ces bases est établie exclusivement selon la liste
de I'Anses. Seules les mesures atmosphériques
effectuées autour de la sphere respiratoire des
travailleurs, avec pour objectif I'évaluation de
I'exposition lors d'une tache donnée ou la compa-
raison des expositions mesurées a une VLEP sur
8 heures (VLEP-8h) sur une durée minimale de
60 minutes, ou a une VLEP court terme (VLEP-CT)
sur une durée inférieure ou égale a 15 minutes,
ont été conserveées [7]. Le prélevement et I'ana-
lyse des échantillons devaient également avoir
été réalisés selon des méthodes référencées, telles
que celles rassemblées dans la base MétroPol [8].
Les concentrations sous la limite de quantification
(LQ) ont éteé fixées a LQ/2.

© Fabrice Dimier pour I'INRS/2015

Portrait des niveaux d’exposition par PE

Un total de 29876 et 150920 mesures d'expo-
sition a 51 perturbateurs endocriniens distincts
ont été extraites respectivement de Colchic et
de Scola. Dix-huit pour cent des mesures visaient
I'évaluation de [I'exposition de courte durée
(< 15 minutes). Quarante des 51 substances pos-
sedent au moins une VLEP indicative ou régle-
mentaire francaise. Dans le cas du benzola]pyrene,
un seuil d’exposition de 150 ng/m? a été retenu,
recommandé par la Caisse nationale d'assurance
maladie (Cnam) en l'absence de VLEP indicative
ou réglementaire.

Le Tableau 1a présente, pour les prélevements
d'une durée supérieure a 60 minutes: le nombre
de mesures (Nb), la proportion de concentrations
inférieures a la limite de quantification (%<LQ),
la médiane, le centile 95 de la distribution des
concentrations et la moyenne arithmétique, la
valeur de la VLEP-8h (lorsque disponible) asso-
ciée aux effets de la substance sur la santé, ainsi
que les secteurs d'activité (sections de la classifi-
cation NAF) dans lesquels chaque PE a été mesuré
et quantifié avec un minimum de dix mesures dis-
ponibles dans Colchic [9]. Lorsque cette derniere
condition n'était pas remplie, les données de Scola
ont été utilisées! en gardant les mémes critéres
de sélection que ceux de Colchic. Le Tableau 1b
présente ces informations pour les prélevements
d'une durée inférieure a 15 minutes, ainsi que la
valeur de la VLEP-CT lorsque disponible.

Au final, 41 PE issus de Colchic et 10 PE issus
de Scola sont présentés dans le Tableau 1a et
17 PE issus de Colchic et 13 PE issus de Scola
dans le Tableau 1b. Parmi eux, l'arsenic, le cad-
mium, le phtalate de bis(2-éthylhexyle), le trichlo-
roéthyléne et le bisphénol A sont catégorisés | par
I'Anses (des effets de perturbation endocrine de
la substance sont rapportés chez I'homme ou sont
observeés in vivo chez des rongeurs et in vitro dans
des expériences utilisant des cellules humaines) ;
les 46 autres sont classés en catégorie |l
(les effets sont rapportés uniquement in vivo
chez les rongeurs, des données sur le mode d'ac-
tion manquent) [2].

Le faible nombre de mesures de phtalates enre-
gistrées dans Colchic (44 mesures) s'explique par
la modification de la réglementation européenne
en 2014, limitant I'utilisation de certains de ces
composeés. Depuis cette date, aucune mesure
de phtalates n'a été enregistrée dans la base.
Il est a noter également I'absence de mesures de
pesticides et de dioxines.

Les informations décrivant les effets sur la
santé pris en compte pour la détermination des
VLEP sont indiguées dans les Tableaux 1a et 1b,
lorsqu'elles sont disponibles dans la littérature.
Les effets les plus retrouvés sont les cancers,
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Bisphénol A
(poussiéres inhalables)

| SGH!* |
S s s B

80-05-7 | Repr. 1B/STOT SE 3/Irrit. oculaire 1/Sens. cutané 1

" L Tox. aigueé 3 B
Arsenic 7440-38-2 | Tox. aigué 3 - [100 - 1 000[ NC
Phtalate de
bis(2-éthylhexyle) 117-81-7 | Repr. 1B [10% - 10°[ NC
. i Carc. 1B/Muta. 2/Repr. 2 - - .
Cadmium 7440-43-9 | Tox. aigué 2/STOT RE 1 [10° - 104 NC
’ s s Carc. 1B/Muta. 2/STOT SE 3/Irrit. cutané 2/ -- :
Trichloroéthylene 79-01-6 | s eruiBii 2 [10° - 10°[ NC
. A . Tox. aigué 4/Tox. aigué 4/ R
2 EVE e 172 1 Irrit. cutané 2/Irrit. oculaire 2 [P - AT NE
2-Ethoxyéthanol 110-80-5 1] Repr. 1B/Tox. aigué 3/Tox. aigué 4 I e (10 - 100[ NC
Acétate de 2-éthoxyéthyle 111-15-9 1l Repr. 1B/Tox. aigué 4/Tox. aigué 4/Tox. aigué 4 I D NC
2-Méthoxyéthanol 109-86-4 1] Repr. 1B/Tox. aigué 4/Tox. aigué 4/Tox. aigué 4 I D I (10°- 101 NC
Acétaldéhyde 75-07-0 1l Carc. 1B/Muta. 2/STQT SE 3/Irrit. oculaire 2 | [1-10[ NC
Carc. 1B/Muta. 1B/Repr. 2/Tox. aigué 3/
Acrylamide 79-06-1 1} Tox. aigué 4/STOT RE 1/Irrit. cutané 2/ [105 - 108[ 69 400
Irrit. oculaire 2/Sens. cutané 1
Benzo[alanthracéne 56-55-3 1l Carc. 1B ] NC
e Carc. 1A/Muta. 1B/Tox. asp. 1/STOT RE 1/ -- .
Benzene 71-43-2 I Irrit. cutané 2/Irrit. oculaire 2 [10° - 107 52100
Benzo[a]pyréne 50-32-8 1l Carc. 1B/Muta. 1B/Repr. 1B/Sens. cutané 1 I NC
Benzo(e)acéphénanthryléne 205-99-2 I Carc. 1B | NC
Benzo[KIfluoranthéne 207-08-9 Il Carc. 1B ] NC
Bore 7440-42-8 i Tox. aigué 4 I [10° - 10°] NC
Disulfure de carbone 75-15-0 1l Repr. 2/STOT RE 1/Irrit. cutané 2/Irrit. oculaire 2 I (105 109 NC
. e Carc. 2/Tox. aigué 3/Tox. aigué 3/ -- - B
Tétrachlorure de carbone 56-23-5 1l Tox. aigué 3/STOT RE 1 [10° - 10°[ NC
AR Carc. 2/Repr. 2/Tox. aigué 3/Tox. aigué 4/ R
Gifrienie G859 L STOT RE 1/Irrit. cutané 2/Irrit. oculaire 2 --- (107 - 107 NE
Dibenzo[a,hlanthracene 53-70-3 1l Carc. 1B - NC
Dichlorométhane 75-09-2 1l carc. 2 I (105 - 109 78 300
Oxyde de diéthyle 60-29-7 I Tox. aigué 4/STOT SE 3 || [10° - 10 NC
Phtalate de diisononyle 28553-12-0 I [10° - 10°[ NC
Oxyde de diazote 10024-97-2 1l STOT SE 3 ] [10% - 109 NC
(éthanol, isopropanol,
- a5 propanol, butanol,
Ethanol 64-17-5 Il > 108 1844 100 alcools butyliques
secondaire et tertiaire)
(éthylbenzéne,
acétonitrile, xylenes,
Ethylbenzéne 100-41-4 I Tox. aigué 4/Tox. asp 1/STOT RE 2 [108 - 107[ 482 200 pentane, cyclohexane,
acetates de butyle,
d'éthyle et d'isobutyle)

Carc. 1B/Muta. 1B/Repr. 1B/Tox. aigué 3/
Oxyde d'éthyléne 75-21-8 I Tox. aigué 3/STOT SE 3/STOT SE 3/STOT RE 1/
Corr. cutané 1/Irrit. oculaire 1
. ~ Carc. 1B/Muta. 2/Tox. aigué 3/Tox. aigué 3/Tox.
Formaldéhyde 50:00:0 . aigué 3/Corr. cutané 1B/Sens. cutané 1 1851900

e Tox. aigué 2/Tox. aigué 3/STOT SE 3/ ---- AN (glutaral, furfural,
Glutaral 111-30-8 I Corr. cutané 1B/Sens. resp 1/Sens. cutané 1A [10# - 107 Lco}00 acroléine, glyoxal)
(cyanure d'hydrogéne,

acide cyanhydrique,
cyanure de sodium,

[102 - 109 NC

Intermediate

. . . L cyanure de potassium,
Acide cyanhydrique 74-90-8 I Tox. aigué 2 use only 14 700 cyanogéne, chlorure et
bromure de cyanogéne
acétonitrile et
acrylonitrile)
Isoflurane 26675-46-7 Il STOT SE 3/STOT RE 2 | ] NC
Plomb 7439-92-1 I Repr. 1A/Lact. B (10°- 107 202 300
Méthanol 67-56-1 1l Tox. aigué 3/Tox. aigué 3/Tox. aigué 3/STOT SE 1 [INNEG R B (107 - 109 230 100
(méthacrylate
de méthyle,
=y H _ acrylate de méthyle,
Méthacrylate de méthyle 80-62-6 Il STOT SE 3/Irrit. cutané 2/Sens. cutané 1 [10° - 10°[ 347 400 acrylate d'éthyle,
cyanocrylate d'éthyle,
cyanocrylate de méthyle)
. ea Repr. 2/Tox. asp 1/STOT SE 3/ -- .
AHASENS 1549 L STOT RE 2/Irrit. cutané 2 (107107 Elase
an ) X ) ) Tonnage data
Nonane 111-84-2 1} Tox. asp 1/Irrit. cutané 2/Irrit. oculaire 2/STOT SE 3 -- e NC
(éthanol, isopropanol,
X . a . . R propanol, butanol,
Alcool isopropylique 67-63-0 1} STOT SE 3/Irrit. oculaire 2 [105 - 10°[ 1844 100 alcools butyliques
secondaire et tertiaire)
Propionaldéhyde 123-38-6 1l STOT SE 3/Irrit. cutané 2/Irrit. oculaire 2 ] [100 - 1 000[ NC
. e Tox. aigué 4/Irrit. cutané 2/Irrit. oculaire 2/ - .
Argent métallique 7440-22-4 Il STOT SE 3/Carc. 2 [10% - 109 NC
R o Repr. 2/Tox. aigué 4/STOT RE 1/Irrit. cutané 2/ -- B
Styrene 100-42-5 1] It erulEiE 2 [108 - 107[ NC
Oxyde de tert-butyle Vi ; : - P
et de méthyle 1634-04-4 Il Irrit. cutané 2 [10¢ - 107[ NC
Tétrachloroéthyléne 127-18-4 Il Carc. 2 I (105 - 10°[ NC
Tétrahydrofurane 109-99-9 1l Carc. 2/STOT SE 3/Irrit. oculaire 2 I > 105 40 000
Dioxyde de titane 13463-67-7 1l carc. 2 ] > 108 NC
Toluéne 108-88-3 i RERIE YU, EED IO SR YOI (5 2Y -- [10° - 107 141 200
Acétate de vinyle 108-05-4 I Carc. 2/Tox. aigué 4/STOT SE 3 I (10°- 107[ NC
(éthylbenzene,
acétonitrile, xylénes,
Xyléne 1330-20-7 I Tox. aigué 4/Tox. aigué 4/Irrit. cutané 2 [10° - 107[ 482 200 pentane, cyclohexane,
acétates de butyle,
d'éthyle et d'isobutyle)
L N e Tox. aigué 4/STOT SE 3/Irrit. cutané 2/ -
1,2-dichlorobenzéne 95-50-1 1l e, U 2
N-Méthyl-2-pyrrolidone 872-50-4 1l Repr. 1B/STOT SE 3/Irrit. cutané 2/Irrit. oculaire 2 I
Chrome 605-220-6 1] Carc. 1B/Corr. cutané 1A/Sens. cutané 1 I
1. Sens des sigles SGH : SGH-05 : produit corrosif. TTABLEAU 2
SGH-06 : produit toxique pouvant créer des Classification CLP,
empoisonnements, méme a faibles doses. importation européenne et nombre
SGH-07 : matiere irritante et nocive pour les organes. de salariés francais exposés a des PE.

SGH-08 : produit CMR, toxique pour un organe cible
ou dllergisant respiratoire.
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les irritations respiratoire et oculaire, I'hépato-
toxicité et la déficience cardiaque ou du systeme
nerveux central. Un effet reprotoxique pouvant
toucher les femmes enceintes ou en age de pro-
créer est identifié uniqguement pour le toluene et
la N-méthyl-2-pyrrolidone.

Au total, 21 sections NAF ont été identifiées
(Cf. Tableaux 1a et 1b), permettant de dresser un
portrait des secteurs d'activité concernés par la
présence de substances classées PE par I'Anses
et disponibles dans Colchic et Scola. Lindustrie
manufacturiere recense le plus grand nombre de
PE mesurés (46 sur 51), suivie par la production
et distribution d'eau : assainissement, gestion des
déchets et dépollution (37 PE) et les activités
spécialisées, scientifiques et techniques (36 PE).
Dans quatre sections NAF, moins de 10 PE ont été
retrouvés : Arts, spectacles et activités récréatives
(9 PE), Agriculture, sylviculture et péche (6 PE),
Information et communication (6 PE) et Activités
extraterritoriales (2 PE).

Le plomb, le toluéne, le xyléne et le n-hexane ont
été mesurés dans 19 sections NAF sur 21.

Au total, 21 PE sont identifiés dans au moins
10 sections (par exemple 'acétaldéhyde, retrouveé
dans 12 sections) et 5 PE ont été mesurés dans
une seule section (par exemple le dioxyde de
titane, mesuré dans le secteur de la construction,
ou l'oxyde d'éthylene, mesuré dans les activités de
services administratifs et de soutien).

Prise en compte du risque PE dans I'évaluation
du risque chimique

Les substances présentées dans le Tableau 2 sont
extraites de Colchic et Scola. Les résultats mettent
en évidence l'absence de lien entre la classifica-
tion des substances PE par I'Anses et la classifi-
cation en tant que CMR par le CLP. Par exemple,
I'arsenic, classé en catégorie | par I'Anses, n'est
pas classé CMR par le reglement CLP. De méme,
30 substances (indiquées en non gras dans le
tableau 2), classées PE de catégorie Il par I'Agence,
ne sont pas classées CMR par le CLP.

Sur les 51 substances classées PE par I'Anses et
retrouvées dans Colchic et Scola, 20 sont classées
CMR. Sur ces 20 CMR, seul le plomb est classé
reprotoxique 1A, et 8 autres substances sont clas-
sées reprotoxiques 1B: le bisphénal A, le phta-
late de bis(2-éthylhexyle), le 2-éthoxyéthanol,
I'acétate de 2-éthoxyéthyle, le 2-méthoxyétha-
nol, le benzo[alpyréne, I'oxyde d'éthylene et la
N-méthyl-2-pyrrolidone. Pour ces substances, la
prise en compte du risque PE I'est indirectement
par la prise en compte du risque reprotoxique.
Concernant les 31 autres substances a caractere
PE, assimilées a des agents chimiques dangereux,
une attention particuliere doit leur étre portée
pour ne pas sous-estimer I'évaluation du risque.

L'utilisation des PE en Europe, et potentiellement
en France, est importante au regard des quantités
importées pour les 51 substances présentes dans
les bases Colchic et Scola. Les tonnages fournis par
I'Echa sont trés variables d'une substance a I'autre
(Cf. Tableau 2). Seulement deux substances (acé-
taldéhyde et 2-éthoxyéthanaol) sont importées en
Europe avec un tonnage inférieur a 100 tonnes par
an, tandis que le tonnage dépasse 100000 tonnes
par an pour 23 d'entre elles. Il est toutefois diffi-
cile d'estimer avec précision le nombre de sala-
riés exposes a partir de ces données. Les données
disponibles les plus récentes de I'enquéte Sumer
2017 [10] quant au nombre de salariés potentiel-
lement exposés ne concernent que 16 de ces subs-
tances (Cf. Tableau 2). On estime a entre 40000
(tétrahydrofurane) et 1844 100 (éthanol et alcool
isopropylique) salariés exposés, en fonction de la
substance.

Discussion

L'évaluation du risque est I'étape initiale de
toute démarche de prévention et repose sur une
approche structurée qui doit étre menée et révi-
sée annuellement par I'employeur. Le risque se
deéfinit comme « ['éventualité d'une rencontre entre
'homme et un danger auquel il est exposé » [11].
Pour l'estimer, il est donc nécessaire de repérer
préalablement les dangers. Dans le cadre spéci-
figue du risque chimique, il conviendra d'identifier
les substances, les mélanges et les produits mis en
ceuvre ou émis, susceptibles de créer des atteintes
a la santé chez les travailleurs, puis d'évaluer leur
danger et les conditions d'exposition. Bien que
certains soient classés CMR et par conséquent
soient indirectement pris en compte, les autres
PE peuvent aisément ne pas étre identifiés par
un utilisateur non averti. Les listes de PE avé-
rés ou potentiels, citées dans l'article précédent
(Cf. pp. 18-25), devraient permettre aux entre-
prises une meilleure identification et prise en
compte de l'effet perturbateur endocrinien d'une
substance dans leur démarche d'évaluation du
risque chimique.

Cette approche qualitative du risque peut égale-
ment étre complétée par des informations quan-
titatives. Avec seulement 51 PE faisant I'objet de
mesurages collectés dans Colchic et Scola sur les
906 substances listées par I'Anses, la connaissance
des niveaux d'exposition a des PE reste cependant
parcellaire. Un outil d'évaluation des niveaux d'ex-
position professionnelle, disponible depuis mars
2023 sur le site de I'INRS, peut étre interrogé sur
différentes périodes par secteur/métier/tache
pour affiner les résultats présentés dans cet
article [12]. Il fournit une analyse rétrospective des
expositions enregistrées dans Colchic depuis 1987.
Par ailleurs, I'évaluation du risque doit prendre
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en compte la possibilité de coexpositions a diverses
substances, incluant des PE. Certaines études ont
d'ailleurs permis d'observer des effets combinés
de perturbation endocrinienne pour des mélanges
de substances a des concentrations inférieures a
celles générant des effets lors d'expositions aux
substances individuelles, tandis qu'il existe des
incertitudes sur les effets associés a des combi-
naisons de substances PE agissant sur des organes
et tissus cibles différents [13].

Conclusion

A travers I'exploitation des données d'exposition
enregistrées dans les bases Colchic et Scola, un
premier portrait des niveaux d’exposition aux
PE mesurés dans les entreprises francaises entre
2012 et 2021 a pu étre dressé. Toutefois, le faible
nombre de mesurages disponibles pour certains
PE constitue une limite et met en avant le besoin
d'améliorer la connaissance sur ce sujet.
L'évaluation du risque chimique doit, entre autres,
étre révisée régulierement par I'employeur, afin
de tenir compte de I'évolution des connaissances
sur le danger des substances. Bien que l'état des
connaissances sur les PE s'affine, les informations

permettant de prendre en compte le caractére
PE d'une substance sont aujourd’hui encore diffi-
ciles a trouver ; actuellement, I'absence d'étique-
tage spécifiqgue au niveau francais et I'absence de
VLEP prenant en compte ces effets contribuent
a ces difficultés. Cela peut engendrer une sous-
estimation du risque lié aux PE. Toutefois, il est
possible d'utiliser des approches comme celle du
Niosh (National Institute for Occupational Safety
and Health, Etats-Unis ; Cf. Focus) pour prendre en
considération cet effet PE dans le cadre de I'éva-
luation globale du risque chimique. o

1. La base de données d’exposition professionnelle

aux agents chimiques et biologiques Colchic regroupe
I'ensemble des mesures d'exposition effectuées sur les lieux
de travail par les huit laboratoires interrégionaux de chimie
(LIC) des Carsat/Cramif et les laboratoires de I'INRS.

Elle a été créée en 1987 a l'initiative de la Caisse nationale
de l'assurance maladie des travailleurs salariés (Cnam).

La base de données d’exposition professionnelle

aux agents chimiques Scola regroupe I'ensemble des mesures
d'exposition effectuées sur les lieux de travail

par des laboratoires accrédités dans le cadre des controles
réglementaires. Elle a été créée en 2007 a la demande

de la Direction des relations du travail (ex-DRT, dorénavant
DGT: Direction générale du travail).

Ces deux bases gérées par I'INRS comptent chacune plus
d’un million de résultats.
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Exemple du bisphénol A :

comparaison entre I'approche du Niosh et la VLEP francaise

Contexte

Le bisphénol A (BPA) est une substance qui était lar-
gement utilisée dans la fabrication de produits plas-
tiques et qui peut encore étre une source d'exposition
en milieu de travail. Sa valeur limite d'exposition pro-
fessionnelle (VLEP-8h) francaise est de 2 mg/m? (frac-
tion inhalable, valeur réglementaire contraignante)
depuis 2019, et s'aligne sur la VLEP indicative de
I'Union européenne [14]. Cette valeur s'appuie sur une
recommandation du Comité scientifique européen sur
les VLEP (SCOEL), a la suite d'une revue de la littéra-
ture, et se base principalement sur les résultats d’'une
étude ayant conclu a des effets irritatifs au niveau
de I'épithélium nasal chez I'animal [15]. En raison
des incertitudes quant aux effets a faible dose sur la
reproduction chez I'animal, ce critere n'a pas été pris
en compte pour élaborer la VLEP.

Intérét de I'approche OEB

Le Niosh a publié en 2019 une méthode (Occupational
Exposure Banding; OEB) permettant d'estimer des
bandes de concentration de référence faisant office de
seuils d'exposition pour les substances ne possédant
pas de VLEP. Ces bandes de concentration de référence
peuvent étre identifiées a I'aide de trois approches.
L'approche simplifiée est basée sur les mentions de
danger de la substance. Une deuxieme approche, plus
approfondie, utilise des informations sur les relations
dose-réponse provenant de syntheses de la littéra-
ture toxicologique. La troisieme approche s'appuie sur
une revue exhaustive de la littérature primaire par
des experts du domaine (toxicologues, épidémiolo-
gjstes..). Les bandes de concentration fournies par cette
meéthode, au nombre de cing, sont volontairement pro-
tectrices pour la santé du travailleur.

Application de I'approche OEB

Bien que cette méthode soit principalement destinée
aux substances sans VLEP, son application peut éga-
lement étre intéressante pour guider les préventeurs
dans I'interprétation des résultats de mesure lorsqu’il
existe des incertitudes sur les effets des substances,
telles que les PE. A ce titre, Hines et al. ont appliqué
la méthode OEB au BPA, pour lequel aucune valeur

de référence n'est actuellement en vigueur aux
Etats-Unis [16]. En utilisant comme point de départ
les mentions de danger du BPA, la mention la plus
stricte identifiée pour les effets sur la reproduction
était H360F (« Peut nuire a la fertilité »), correspon-
dant a une bande de concentrations de référence
entre >0,01 et 0,1 mg/m? (bande D). Une analyse de
la littérature toxicologique (recommandée selon la
démarche du Niosh) a donné une plage de concentra-
tion de référence de >0,1-1 mg/m?3 (bande C) lorsque
I'on considere uniquement les études menées selon
les principes de bonnes pratiques de laboratoire, et
de 0,01 mg/m? (bande E) lorsque l'on considere
également d’autres études de qualité adéquate ayant
montré des effets néfastes sur le développement et la
fertilité des rongeurs [17].
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Quant aux autres effets, la plage de concentration la
plus faible était associée a des atteintes oculaires. Une
bande plus stricte (bande E; 0,01 mg/m?3) a en effet
étée identifiée sur la base d'effets oculaires séveres
(H318).

La Figure 1 permet, a I'aide d'une « boite a mous-
taches », de comparer la distribution des niveaux d'ex-
position au BPA enregistrés dans la base Scola entre
2012 et 2021 a la VLEP-8h et aux trois bandes de
danger pour la reproduction identifiées par Hines et al.
Les extréemités de la « boite » correspondent aux 25¢
et 75¢ centiles, le trait horizontal noir correspond a la
médiane, et les « moustaches » représentent la plage
de valeurs allant jusqu'a 1,5 fois I'intervalle interquar-
tile par rapport a la médiane. Au total, seulement 1 %
des mesures montre une concentration dépassant la
VLEP réglementaire de 2 mg/m?3. En comparaison, 22 %
des mesures révelent une concentration dépassant la
borne supérieure de la bande identifiee a I'aide des
mentions de danger (0,1 mg/m?; bande D), tandis que
1 % des mesures montre une concentration supérieure
a la bande de concentration identifiée a I'aide d'études
toxicologiques de référence (1 mg/m?; bande (), soit

une proportion équivalente a celle observée pour une
comparaison avec la VLEP-8h.

Conclusion

Dans le cas du BPA, I'application de la démarche OEB
du Niosh a permis d'identifier différentes bandes de
concentrations possibles en fonction du type de données
quant aux effets de la substance sur la reproduction.
En considérant la méthode la plus élaborée et unique-
ment les effets sur la reproduction identifiés dans les
études meneées selon le principe des bonnes pratiques
de laboratoire, une concentration maximale de 1 mg par
m? est identifiée. En revanche, en fonction du contexte
(par exemple, femmes enceintes dans le milieu de tra-
vail), le préventeur pourrait opter pour une approche
plus conservatrice et prendre en compte d’'autres études
sur la reproduction (correspondant a une concentration
< 0,01 mg/m?3) dans son évaluation du risque. Puisque la
prise en compte des effets oculaires du BPA est associée
a une bande inférieure a 0,01 mg/m?3, l'utilisation de
ce seuil permet de tenir compte également des effets
connus de cette substance sur la reproduction. e
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L EXPOSITION PROFESSIONNELLE
AUX PERTURBATEURS
ENDOCRINIENS DANS

LES SALONS DE COIFFURE

Le secteur de la coiffure présente pour les salariés des risques importants
d’exposition a certains produits chimiques, qui peuvent étre des perturbateurs
endocriniens. Face a ces risques, cet article fait le point sur les données actuelles
et les perspectives de recherche, avec notamment une étude proposée par I'INRS
qui vise a mieux caractériser I'exposition au résorcinol entrant dans la composition
de colorations capillaires, afin de documenter les effets de cette substance

sur la fonction thyroidienne des coiffeuses.

Produits capillaires et réglementation

Au sein de I'Union européenne, le réglement cos-
métique (réglement CE n°1223/2009) définit un
produit cosmétique comme « une substance ou un
mélange destiné a étre mis en contact avec les diffe-
rentes parties superficielles du corps humain ou avec
les dents et les muqueuses buccales, en vue, exclu-
sivement ou principalement, de les nettoyer, de les
parfumer, d'en modifier 'aspect, de les protéger, de
les maintenir en bon état ou de corriger les odeurs
corporelles ». Les produits utilisés dans les salons de
coiffure répondent a cette définition, et sont, a ce
titre, soumis a la réglementation en vigueur au sein
de I'Union européenne [1]. Ce réglement n'impose
pas d'autorisation préalable a la mise sur le mar-
ché des produits cosmeétiques. Ces derniers doivent
étre sOrs pour la santé humaine, principalement
celle du consommateur, et il appartient au fabricant
de pouvoir montrer que les produits répondent
aux différentes exigences réglementaires. Ainsi, au
regard de cette réglementation, les produits ven-
dus ne doivent pas comporter certaines substances
(ou ne pas dépasser une concentration donnée).
Cette réglementation n'impose pas au fabricant de
fournir une fiche de données de sécurité pour les
produits cosmeétiques, mais leur composition doit
étre visible sur leur conditionnement, avec un clas-
sement des substances par ordre décroissant de
leur concentration pondérale.

Secteur de la coiffure

Fin 2020, la France comptabilisait plus de 68 000
salons de coiffure et environ 180000 actifs
dont 109000 salariés (42 % des établissements

employant au moins un salarié). Parmi ces sala-
ries, 88 % étaient des femmes et pres de 80%
d’entre elles étaient agées de moins de 45 ans [2].
En Europe, ce secteur d'activité emploie plus d'un
million de personnes dont 80 % sont des femmes,
principalement jeunes (56 % des personnes recru-
tées ont moins de 19 ans).

Ce secteur d'activité fait état d'un turnover impor-
tant, souvent expliqué par des conditions de
travail difficiles et de multiples expositions pro-
fessionnelles. Au-dela du risque de troubles mus-
culosquelettiques, ce secteur est particulierement
concerné par les atteintes dermatologiques et res-
piratoires, dont certaines sont reconnues comme
maladies professionnelles. Les professionnels de
la coiffure sont en effet exposeés lors de différents
actes (shampooings, colorations, applications de
produits coiffants..) effectués pluri-quotidienne-
ment tout au long de leur carriere, a un meélange
de substances chimiques présentes dans les dif-
ferents produits capillaires, mais également lors
du contact avec les cheveux nouvellement colorés
(pendant la coupe par exemple) [3-4]. Ces expo-
sitions peuvent varier selon les caractéristiques
du salon (capacité d'accueil, type de ventilation,
disposition des espaces de travail..), la formula-
tion des produits utilisés (liquides, poudres..), le
nombre d'actes réalisés au cours de la journée de
travail, ou encore la disponibilité d'équipements
de protection individuelle adaptés. S'agissant de
I'exposition cutanée, si des études expérimen-
tales ont montré une bonne efficacité des gants
de protection [5], leur port n'est pas systématique,
en particulier lors des taches sans contact direct
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avec le produit de coloration (coupe des cheveux
apres coloration) ou lors du nettoyage du maté-
riel et des bacs a shampooings [3]. Dans certains
cas, les gants peuvent également étre réutilisés
ou étre sous-utilisés du fait d'une taille inadap-
tée aux salariées, du port de bijoux ou d'ongles
longs. L'exposition aux produits chimiques par
voie cutanée peut également étre favorisée par
la fragilisation de la barriere cutanée et la pré-
sence d'atteintes cutanées (irritation, dermatite..),
du fait d'un contact fréquent et prolongé avec
I'eau ou avec des substances irritantes ou aller-
gisantes (dont certaines présentes dans les gants
de protection).

L'effet de I'exposition professionnelle aux subs-
tances chimiques et leurs effets sur la santé des
coiffeuses ont été analysés dans la littérature épi-
démiologique, en considérant l'intitulé de I'emploi
des participantes, la fréquence de réalisation de

taches exposantes (colorations, permanentes..),
en utilisant des matrices emploi-expositions et,
dans de rares études, la concentration urinaire de
substances spécifiques. L'activité de coiffeuse a
ainsi été associée a certains troubles de la repro-
duction: allongements du délai nécessaire pour
concevoir, augmentation du risque de naissances
prématurées et de petits poids pour I'age gestation-
nel [6]. Dans ces études sur les troubles de la repro-
duction, les effets pouvaient étre expliqués par
'exposition aux produits chimiques, sans exclure
la présence d'autres facteurs de risques pour ces
evénements indésirables: des risques physiques
(stations debout prolongées, port de charges) ou
des exigences psychologiques (liees au contact
avec les clients..). En plus de ces risques pour
la reproduction, l'exposition a certaines subs-
tances comme les amines aromatiques a été asso-
ciee a une augmentation du risque de cancer;
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Acide salicylique

Benzophénone-4

BHT (Butylated Hydroxytoluene)

Benzyl-salicylate

Cyclométhicone

PRESENCE DANS PRODUITS CAPILLAIRES
(USAGES PRINCIPAUX)

Antipelliculaire, conditionneur capillaire,
kératolytique, agent masquant, conservateur,
agent d'entretien de la peau

2 % des shampooings pour cheveux colorés
19 % des shampooings classiques

23 % des shampooings pour cheveux colorés
14 % des mousses coiffantes
14 % des gels coiffants
11 % des sprays coiffants
9 % des démélants

Absorbant UV, filtre UV, agent stabilisant

5 % des shampooings
9 % des soins et conditionneurs
10 % des gels, laques ou sprays

Antioxydant, agent masguant

Absorbant UV, agent parfumant ~ 25 % des produits capillaires

Antistatique, émollient, conditionneur
capillaire, humectant, solvant, agent de
contréle de la viscosité, agent d'entretien de

7 % des huiles capillaires
6 % des soins capillaires

la peau

Cyclopentasiloxane

Résorcinol

Ethylhexyl-méthoxycinnamate

Ethylparabéne

Méthylparabéne

Propylparabéene
Benzophénone-1 Absorbant UV
Benzophénone-3

Butylparabene

Emollient, conditionneur capillaire,
agent d'entretien de la peau, solvant

Coloration, agent masquant, antioxydant,
dénaturant, agent parfumant

Absorbant UV, filtre UV, agent stabilisant

Conservateur, agent masquant

Absorbant UV, filtre UV, agent stabilisant

Agent masquant, conservateur

3 % des shampooings
15 % des soins et conditionneurs
12 % des produits bouclants, lissants

40 % des colorations pour cheveux

10 % des soins ou conditionneurs
12 % des gels, lagues ou sprays

13 % des cires coiffantes
8 % des gels coiffants

25 % des gels et lagues pour les hommes
20 % des cires coiffantes
18 % des mousses coiffantes

7 % des soins ou conditionneurs
6 % des gels, lagues ou sprays
3 % des shampooings

ODUITS CAPILLAIRES (< 5 %)

< 1% des sprays coiffants

3 % des gels, laques et sprays
< 1% des soins et conditionneurs

2 % des gels, lagues ou sprays

Emollient, conditionneur capillaire,

Cyclotetrasiloxane
solvant

Ethylhexyl-salicylate

Isobutylparabene Antimicrobien

1 TABLEAU 1 la profession de coiffeur a ainsi été classée « can-
e e cérigéne probable » par le Centre international de
les produits recherche sur le cancer (Circ), en particulier pour
capillaires .

et considérées le cancer de la vessie [7-8].

comme

perturbateurs R L.

endocriniens Perturbation endocrinienne

Feni et produits capillaires

Les pathologies endocriniennes chez les coiffeuses
ne font actuellement pas l'objet de tableaux de
maladies professionnelles, et n‘'ont pas fait l'objet
de publications [9]. Les principales études fran-
caises (étude COSET, dispositif EVREST ou encore
enquéte SUMER [10-12]) s'intéressant aux exposi-
tions professionnelles et a leurs effets sur la santé,

agent d'entretien de la peau,

Absorbant UV, filtre UV, agent stabilisant

2 % des soins capillaires

1 % des soins et conditionneurs

1 % des gels, lagues ou sprays

n'‘ont pas, a ce jour, fourni de données permettant

d’'estimer la prévalence de pathologies endocri-

niennes chez les coiffeuses.

Plusieurs substances entrant dans la composition

des produits capillaires ont cependant été décrites

dans la littérature comme pouvant étre des per-
turbateurs endocriniens, et parmi les plus fré-
guemment citées :

« les parabenes qui, du fait de leurs propriétés
antibactériennes et antifongiques, sont utilisés
comme agents conservateurs dans les produits
cosmeétiques depuis plus de 80 ans;

- les filtres ultraviolets (UV), substances capables
d'absorber des ondes UV (UVA ou UVB), qui
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peuvent étre utilisés dans les produits capillaires
comme conservateurs;

- les phtalates, utilisés dans les produits cosmeé-
tiqgues comme solvants, lubrifiants ou encore
agents de suspension dans les aérosols. Ces subs-
tances sont également d'excellents stabilisants
pour les parfums. Certains phtalates a chaines
longues sont aussi présents dans les contenants
en plastique et peuvent diffuser dans le produit
a I'état d'impuretés ;

« le résorcinol, utilisé dans les produits de colora-
tion (décrit dans les paragraphes suivants).

Au sein de I'Union européenne, 45 substances preé-

sentes dans des produits cosmétiques sont identi-

fiées comme ayant des propriétés de perturbation
endocrinienne ou sont en cours dévaluation®.

Parmi les substances retrouvées dans les produits

capillaires en vente en 2020 aupres des profes-

sionnels de la coiffure?, le résorcinol est présent
dans 40 % des produits de coloration et les para-
benes sont présents dans 20 % des produits de
soin tels que les conditionneurs ou encore les gels
coiffants (principalement le butylparabene et le
méthylparabene). Les absorbants UV sont quant

a eux présents d'apres I'étiquetage dans environ

25 % des produits capillaires (pour le benzylsali-

cylate), dans des shampooings (benzophénones)

ou d’'autres produits de soins ou produits coiffants.

La présence de PE dans les produits capillaires est

bien établie, et certaines matrices emploi-expo-

sition ont ainsi attribué a la profession de coif-
feur une exposition probable aux phtalates et une
exposition possible aux parabénes ou aux alkyl-
phénols [13]. Les données sur I'exposition pro-
fessionnelle aux PE chez les coiffeurs demeurent
cependant trés limitées [9].

Le résorcinol

Parmi les substances précédemment évoquées, le
résorcinol a récemment fait I'objet d'une évalua-
tion par I'Agence nationale de sécurité sanitaire
de I'alimentation, de I'environnement et du travail
(Anses) quant a ses propriétés de perturbation
de la fonction thyroidienne [14]. Selon la régle-
mentation en vigueur dans I'Union européenne, la
concentration en résorcinol ne doit pas excéder
2,5 % du produit de coloration, soit, aprés mélange
avec le peroxyde d'hydrogene, 1,25 % du mélange
appliqué [15].

Des effets de perturbation de la fonction thyroi-
dienne ont été observés chez I'animal en lien avec
I'administration de résorcinol par voie sous-cuta-
née, cutanée et par voie orale, caractérisés par
des Iésions histopathologiques des tissus thyroi-
diens (déplétion en colloide, hyperplasie follicu-
laire), une augmentation du poids de la glande
et une modification des concentrations en hor-
mones (augmentation de la concentration en TSH,

en T3 et diminution de la concentration en T43,
Cf. Encadré). Ces effets sont associés a I'inhibition
d'une enzyme, la thyroperoxydase (TPO), qui est
une molécule clé dans la synthese des hormones
thyroidiennes. Cette inhibition provogue une
diminution de la production des hormones thyroi-
diennes au sein de la thyroide.

Chez I'hnomme, le résorcinol est utilisé comme
antiseptique. Des effets indésirables de traite-
ments a base de résorcinol ont été observés chez
une dizaine de sujets ayant fait 'objet d'études
publiées avant 1977. Ces patients, traités pour des
atteintes cutanées, souffraient d'un goitre ou de
symptémes caractéristiques d'une hypothyroidie
sévere (fatigue, prise de poids, cedeme généralisé,
sensibilité au froid, voix rauque mais également,
pour certains d’entre eux, dépression et troubles
de la mémoire [16]). Dans sept cas, une diminu-
tion du taux sanguin d'hormones thyroidiennes
a été observée. Pour la majorité de ces patients,
une régression des symptoémes a été constatée
apres I'arrét de I'exposition.

Peu détudes sont disponibles sur I'exposition
des travailleurs au résorcinol et sur les effets
éventuels de cette exposition [14, 17-18]. Dans
les populations concernées, de quelques cen-
taines d'individus, majoritairement des hommes
travaillant dans I'industrie, peu de cas d’hypo-
thyroidie ou de goitre ont été identifiés, sans
que les auteurs puissent conclure a la présence
ou a labsence deffets thyroidiens associés

er

ENCADRE
LA FONCTION THYROIDIENNE

La thyroide joue un réle central dans le développement
et la régulation des différentes fonctions majeures chez les

vertébrés depuis la période foetale (croissance, développement

cérébral) jusqu’a I'age adulte (métabolisme énergétique,
thermorégulation, comportement entre autres).

Elle agit principalement via la synthése de deux hormones :
la L-tétraiodothyronine (ou thyroxine ou T4)

et la L-triiodothyronine (ou T3). Cette synthése est médiée

par I'axe hypothalamus-hypophyse-thyroide. La premiére étape

est la constitution d’'un stock de ces hormones

au sein de la glande aprés apport d’iode et aprés action

de la thyroperoxydase (TPO). La libération de ces hormones
dans la circulation est stimulée par la thyréostimuline (TSH),
synthétisée dans la glande hypophyse, en réponse a une
stimulation via la « Thyrotropin Releasing Hormone » (TRH)
sécrétée dans I'hypothalamus. Afin de garantir un équilibre
dans lI'organisme, un rétrocontréle négatif s'exerce sur
I'hnypothalamus et I'hypophyse en fonction de la concentration
en T3 et T4. Une diminution des concentrations entraine
ainsi une réduction de ce rétrocontrdle, permettant une

augmentation de la sécrétion de TRH, TSH et donc des hormones

thyroidiennes T4 et T3.

N

/
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Coiffeuse
équipée de
gants en nitrile
sans poudre
pour protéger
la peau des
mains lors de
I'application
des produits de
coiffure.

au résorcinol en raison de limites méthodo-
logiques : faibles effectifs, absence de groupe
témoin, absence de mesures biométrologiques
de I'exposition, exposition a d'autres substances
potentiellement antithyroidiennes.

Une seule étude de biométrologie visant a étudier
I'exposition professionnelle au résorcinol a été
publiée mais sans mesure de la fonction thyroi-
dienne [19]. Cette étude, conduite en Finlande en
2015, n'a pas montré d'augmentation de I'impré-
gnation au résorcinol des coiffeuses du fait de
leur activité, en comparaison avec une population
non professionnellement exposée. Cependant,
les données rapportées concernant d'éventuels
déterminants professionnels et non profession-
nels d'exposition (taches réalisées, alimentation,
activités domestiques par exemple) étaient tres
limitées et n‘ont pas permis d'expliquer la grande
variabilité des concentrations urinaires mesureées.
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Vers une étude sur I'exposition

professionnelle des coiffeuses au résorcinol

et aux perturbateurs endocriniens

et leurs effets sur la fonction thyroidienne

Face au manqgue de connaissances et de données

sur I'exposition professionnelle des coiffeuses au

résorcinol et aux perturbateurs de la fonction thy-
roidienne, I'INRS a lancé en 2022 une étude épidé-
miologique, dont les objectifs sont :

« d'évaluer I'exposition professionnelle des coif-
feuses au résorcinol du fait de I'utilisation de pro-
duits capillaires en s’appuyant sur des mesures
de biomarqueurs urinaires d’exposition ;

- d'analyser la relation entre I'exposition profes-
sionnelle au résorcinol et la fonction thyroi-
dienne, a partir de la concentration sanguine
en hormones thyroidiennes (T4, T3) et d'autres
indicateurs de la fonction thyroidienne (TSH,
thyroglobuline, TBG, anticorps anti-TPO et anti-
thyroglobuline4), en tenant compte de I'expo-
sition professionnelle a d'autres potentiels
perturbateurs de la fonction thyroidienne pré-
sents dans les produits capillaires (parabenes,
filtres et absorbants UV) ;

« d'étudier les déterminants de I'exposition pro-
fessionnelle des coiffeuses au résorcinol et aux
autres substances mesurées dans les urines.

Cette étude s'appuie sur une collaboration avec

six services de prévention et de santé au travail

et consistera a comparer les données recueillies
aupres de 300 coiffeuses (agées de 18 a 45 ans et

ne souffrant pas de pathologie endocrinienne) a

150 salariées de la méme classe d'age, n'exercant

gue des taches administratives, sans exposition

professionnelle a des produits chimiques.

Les participantes seront suivies pendant une

semaine de travail aprés au moins 24 heures de

repos. L'évaluation de I'exposition professionnelle
sera réalisée a I'aide de plusieurs outils : question-
naire administré aux gérants des salons de coiffure,
afin de documenter les caractéristiques du salon

(ventilation, surface..), fiches de postes journalieres

a remplir par les coiffeuses pendant les quatre

a cing jours de I'étude (informations sur les taches

réalisées, le port de gants..) et recueils d'échantil-

lons urinaires en début et fin de semaine. Plusieurs
substances et leurs métabolites urinaires seront
mesurés dans ces échantillons, en particulier le
résorcinol, le méthylparabene, I'éthylparabene et

I'éthylhexyl-méthoxycinnamate. La fonction thy-

roidienne sera, quant a elle, évaluée par la mesure

des hormones thyroidiennes (T3 et T4) et de la

TSH, ainsi que d'autres parameétres comme les

anticorps antithyroidiens, la TBG ou la thyroglo-

buline, dans une unique prise de sang.

Afin de compléter les données individuelles et bio-

logiques, un inventaire de I'ensemble des produits

capillaires et des produits d'entretien sera conduit
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dans chaqgue salon participant a I'étude. Une ana-
lyse des substances présentes dans ces produits
(telles qu'indiquées sur I'étiquette) permettra de
mieux caractériser I'exposition professionnelle
des coiffeuses aux perturbateurs endocriniens.

Conclusion

Les données actuellement disponibles concer-
nant I'exposition des coiffeuses aux perturbateurs
endocriniens, et notamment au résorcinol, étant
insuffisantes, une étude va étre engagée. Les
mesures biologiques réalisées devraient contri-
buer a une meilleure connaissance des expositions
et de leurs effets sur la fonction thyroidienne.
Les résultats serviront a renforcer la sensibili-
sation des professionnels de la prévention et, le
cas échéant, a optimiser et a adapter les mesures
de prévention dans ce secteur, et apporteront de
nouvelles connaissances sur les effets sanitaires

en lien avec 'exposition professionnelle aux per-
turbateurs endocriniens. e

1. Croisement de la base de données COSING et de la liste
européenne des perturbateurs endocriniens avéreés

ou en cours dévaluation. \Voir :
https.//ec.europa.eu/growth/sectors/cosmetics/cosing_en
(consulté en juillet 2022)

et : https://edlists.org (consulté en juillet 2022).

2. Utilisation de I'application INCI-Beauty, afin de recueillir
les étiquettes de 1157 produits capillaires en vente aupres
des professionnels en 2020.

3. TSH : hormone thyréostimulante. T3 : triiodothyronine.
T4 : thyroxine. Voir par exemple :
https.//www.passeportsante.net/fr/Maux/analyses-
medicales/Fiche.aspx?doc=analyse-tsh-sang (ndlr).

4. Thyroglobuline : protéine précurseur des hormones T3

et T4. TBG (thyroxine binding globuline) : molécule chargée
du transport de la thyroxine T4 dans le sang. Les anticorps
anti-TPO sont des molécules spécifiques d'activation

des défenses anti-thyroperoxydase, permettant donc leur
identification par réaction immunologique (ndlr).
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UN PANORAMA DES
PERTURBATEURS ENDOCRINIENS
MIS EN CEUVRE DANS

LES ENTREPRISES EN REGION
CENTRE-VAL-DE-LOIRE

Dans le cadre du Plan régional de santé au travail 2016-2020, les acteurs

de la prévention (Carsat, Dreets, services de prévention et de santé au travail)

de la région Centre-Val-de-Loire ont mené une action axée sur les risques chimiques
émergents, en particulier ceux liés a I'exposition aux perturbateurs endocriniens

en entreprise. Cet article retrace les grandes lignes de ce travail et présente

les principaux résultats.

ans le cadre du Plan régional de santé
au travail 2016-2020 (PRST3) [1], les
préventeurs de la région Centre-Val-
de-Loire ont mené une action intitulée
« Mieux connaitre et mieux prévenir les
risques liés aux perturbateurs endocriniens et aux
nanomatériaux sur les lieux de travail ». Les subs-
tances perturbatrices endocriniennes et les nano-
matériaux sont a l'origine de risques chimiques
émergents présentant des points communs. Cest
la raison pour laguelle ils ont été traités conjoin-
tement dans le cadre de l'action de repérage
régionale. Seuls les aspects concernant les pertur-
bateurs endocriniens (PE) seront abordés dans cet
article. Les objectifs de cette action sont décrits
en Figure 1.
Un groupe de travail régional pluri-institutionnel,
composeé de préventeurs des SPST, de la Carsat,
de la Dreets et de la MSA' a été constitué dans
la région Centre-Val-de-Loire. Il a permis de
construire une méthodologie commune de repé-
rage des perturbateurs endocriniens en entreprise
avec I'appui de I'APST (Association de prévention
en santé au travail) du Centre-Val-de-Loire.

La méthodologie de repérage des entreprises
utilisatrices et des salariés exposés aux PE
Une méthodologie en plusieurs étapes a été élabo-
rée pour réaliser le repérage a partir de substances
et d'entreprises ciblées. Le groupe de travail a fait
le choix, pour repérer les substances, de s'appuyer

sur la liste prioritaire de la Commission euro-

péenne [2], seule liste institutionnelle disponible

a la date de I'étude. Ce recensement comprenait

428 substances classées en trois catégories selon

le niveau de preuve de l'effet perturbateur endo-

crinien [3]. Seules les substances classées dans les
catégories 1 et 2 ont été retenues :

« 194 substances pour lesquelles il existait au
moins une étude in vivo chez I'animal qui mon-
trait un effet de perturbation endocrinienne ;

« 125 substances pour lesquelles 'activité de per-
turbation endocrinienne était suspectée a partir
de données in vitro.

Les substances de la catégorie 3 n'ont pas été

conservees, car il s'agissait de substances pour

IDENTIFIER
les entreprises
utilisatrices et les
salariés exposés

SENSIBILISER
les préventeurs,
entreprises et
salariés ala

ACCOMPAGNER
les entreprises
dans la démarche
de prévention du
risque chimique

problématique des PE

T FIGURE 1 Objectifs de I'action menée par la Carsat, la Dreets
et des SPST de la région Centre-Val-de-Loire.
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Construction d'une
méthodologie d'intervention
et de recueil de données

Choix des substances Ciblage des secteurs

Analyse collective

a repérer d'activités des résultats et restitution

» Substances des catégories « Identification des secteurs « Intervention en entreprise. « Analyse statistique.
1 et 2 de la liste prioritaire dans lesquels des PE déja « Analyse des fiches de « Brochure a destination des
de la Commission classés CMR sont utilisés données de sécurité. entreprises et des salariés.
européenne. a partir de la littérature. « Accompagnement en « Rapport a destination des
« => 319 substances retenues. « => Textile, plasturgie, prévention du risque préventeurs.
pharmaceutique, cosmé- chimique et tracabilité des « Webinaire dans le cadre des
tique, fabrication de expositions. Rencontres Santé Travail
produits chimiques - Création d'un questionnaire 2021 de Présanse.
(peinture, vernis, encre, dédié.
mastic et autres), produits
agricoles.
. J . _J . J . _J
A partir de ce ciblage et a I'aide d’'un outil de recueil T FIGURE 2
. . . . , Description
des informations en entreprise, le repérage s'est des phases de
déroulé sur la période d'octobre 2018 a ao0t 2020. Letude resonale
Autres La stratégie de déploiement par chaque service a aux psp
été laissée a I'appréciation du référent sur le sujet, oo reeion entres

avec pour objectif commun de sensibiliser et d'ac-
compagner les entreprises dans leur démarche de
. prévention du risque chimique, en intégrant la pro-
Pharmaceutique LES SECTEURS Plasturgie blématique des PE, au-dela de I'enjeu du repérage.
santé D'ACTIVITE caoutchouc Au total, les résultats sont issus d'un échantillon
de 121 entreprises, dont 54 % relevant du sec-
teur agricole. Les entreprises du régime général
concernees appartiennent principalement aux sec-
Bg teurs cosmétique, plasturgique et pharmaceutique

CONCERNES

et celles du régime agricole relevent majoritai-
rement des activités de « Jardin et paysagiste »
Agriculture Cosmétique et « Culture et élevage » (Cf. Figure 3).

T FIGURE 3 Principaux secteurs d'activité Les principaux resqltats . .
concernés par I'étude. Sur les 121 entreprises ayant participé a I'action,
60 utilisaient des produits contenant des subs-
tances PE visées. Par ailleurs, 85% des entre-
lesquelles les données étaient insuffisantes ou
indisponibles. Au total, 319 substances ont été
prises en compte (Cf. Figure 2). Certaines de ces

substances sont par ailleurs classées cancéro- Nombre et taille des entreprises utilisant des PE

genes, mutagenes ou toxiques pour la reproduc- 30

tion (CMR). 26

Ce sont finalement les entreprises de 19 sec- 25

teurs d'activité dépendant du régime général qui

ont été ciblées, notamment a partir de leur uti- 20

lisation potentielle de substances classées CMR 15 | 15

de catégories 1A, 1B et 2 ou « effets via ou sur 11

I'allaitement » parmi les 319 retenues. Pour le 10 8

régime agricole, la MSA Beauce-Coeur-de-Loire

a procédé au repérage de toutes les entreprises 51

quel que soit leur secteur d'activité. En travail- ol

lant sur un nombre restreint de secteurs, I'objectif e e e

était d'obtenir un recueil de données suffisant et PO O

donc des résultats exploitables pour les restituer N 0/\9 /@°> ,90 «FIGURE 4
par secteur d'activité, y compris aux branches NS ! gzg'gzt(fgg‘ifg:)
professionnelles. utilisant des PE.
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ECHANTILLON

121

entreprises

TFIGURE 5
Répartition

par entreprise

des produits et
substances repérés
lors de I'étude.

FIGURE 6 =
Principaux
perturbateurs
endocriniens
repérés lors de
I'étude.

REPARTITION PRODUITS

196

produits

entreprises utilisent
des produits contenant
des PE

61

entreprises n'utilisent
pas de produits
contenant des PE

prises utilisatrices de produits contenant des PE se
concentraient dans les secteurs de la pharmacie, de
la plasturgie, de la cosmétique, de la culture et de
I'élevage. Il s'agissait essentiellement d'entreprises
de petite taille n'appartenant pas a un groupe indus-
triel (Cf. Figure 4). Dans ces entreprises, 51 subs-
tances PE différentes ont été repérées (Cf. Figure 5).
Les cing familles de substances les plus courantes et
identifiées comme des perturbateurs endocriniens
sont mentionnées sur la Figure 6 et sont présentes
a elles seules dans 41 % des produits repérés.

Lors de la réalisation de ce travail, aucun élément
d'étiquetage ne permettait de repérer les subs-
tances PE présentes dans les produits chimiques
utilisés en milieu professionnel. Cependant, 66 %
des produits recensés contenaient des substances
PE également classées cancérogénes, mutagenes
ou toxiques pour la reproduction, facilement iden-
tifiables dans la fiche de données de sécurité. La
moitié de ces produits contenaient des substances
toxiques pour la reproduction de catégorie 2
(Cf. Figure 7).

SUBSTANCES

183

produits avec 1 PE

8

produits avec 2 PE

51

substances
différentes
3 répertoriées

produits avec 3 PE

p.

produits avec 4 PE

Dans le cadre du repérage, les salariés manipulant
les produits contenant des substances PE ont été
identifiés lorsque cela était possible. Il n'a cepen-
dant pas été possible de déterminer s'ils étaient
effectivement exposés ou non, en fonction des pro-
cédés et des actions de prévention mises en place
dans I'entreprise.

Ainsi, 276 profils exploitables de salariés manipu-
lant des produits contenant des PE ont été rensei-
gnés et analysés. Les hommes (72 %) étaient plus
représentés que les femmes, ainsi que les salariés de
moins de 45 ans (57 %). 52 % des salariés de moins
de 45 ans utilisaient des produits contenant des
substances PE classés toxiques pour la reproduc-
tion ; parmi ces derniers, 43 % étaient des femmes.
En moyenne, les salariés pour lesquels le profil a été
renseigné utilisaient cing produits contenant des
PE. Ces salariés travaillaient principalement dans
les secteurs pharmaceutique et agricole. Il s'agissait
essentiellement d'ouvriers agricoles (30 %) ou d'ou-
vriers qualifiés dans les secteurs industriel (29 %)
ou artisanal (17 %).

ALKYLBENZENE
PHTALATES PARABENES ET STYRENE PYRETHRINOIDES DITHIOBARBAMATE
Cosmétique Cosmétique Plasturgie Agriculture Agriculture
caoutchouc
Plasturgie Pharmaceutique
caoutchouc santé
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Ces résultats confirment que des salariés sont
potentiellement exposés dans des secteurs d'acti-
vités déja identifiés comme utilisateurs de PE dans
la littérature. De plus, ces salariés sont potentiel-
lement exposés a une ou plusieurs substances PE,
y compris lors de périodes de vulnérabilité comme
la grossesse.

Une amélioration de la prévention du risque
chimique en entreprise

L'analyse des questionnaires a permis de mettre
en évidence que, bien qu'une large majorité des
entreprises interrogées ait disposé d'un inven-
taire des produits chimiques présents dans
I'établissement avant lintervention des pré-
venteurs, la quasi-totalité d'entre elles n'avait
pas recherché les PE. L'action a ainsi permis aux
entreprises de progresser sur l'ensemble de la
démarche de prévention du risque chimigue
(Cf. Figure 8).

Les actions de sensibilisation

La sensibilisation de 370 préventeurs en région
Centre-Val-de-Loire

A partir du travail de synthése bibliographique
réalisé au démarrage du projet pour le ciblage
des substances PE et des secteurs d'activité, une
présentation des données issues de la littérature
scientifiqgue (définitions, effets sur la santé..), de la
réglementation et de la méthodologie de repérage
a été réalisée par le groupe de travail a I'atten-
tion des préventeurs de la région. Fin 2018, des
réunions ont été organisées dans chaque départe-
ment et aupres de la MSA Beauce-Cceur-de-Loire,
afin de présenter la problématique et I'action
proposee.

La sensibilisation des salariés et des employeurs
Au démarrage de l'action, il a été nécessaire de
créer des supports de communication sur les PE
pour appuyer la démarche aupres des employeurs
et des salariés. Une plaquette [4] et une vidéo [5]
ont ainsi été créées.

En mars 2021, une brochure [6] présentant les
résultats du repérage des PE a été réalisée. En
octobre de cette méme année, un webinaire inti-
tulé « Perturbateurs endocriniens et nanomate-
riaux : mieux les connaitre pour protéger la santé
des travailleurs » a été proposé dans le cadre
des Rencontres santé travail 2021 du réseau
Présanse? [7].

La démarche proposée aux préventeurs

de la région Centre-Val-de-Loire

En milieu professionnel, la démarche de préven-
tion des expositions aux PE est similaire a celle
appliquée pour le risque chimique en lien avec des
agents CMR.

100%

80%

60%

40%

50%

20%

0%
C1aA/ 2
CiB

M1A/ M2
CciB

R1A/
CciB

Il est ainsi proposé de poursuivre le repérage de
ces substances lors des interventions en lien avec
le risque chimique et d’appliquer la démarche de
prévention du risque chimique.

Cependant, des adaptations pourront étre appor-
tées a la méthodologie, en lien avec la liste de
substances chimiques d'intérét en raison de leur
activité endocrinienne potentielle récemment
publiée par I'Anses [8] et les évolutions des regle-
ments européens Reach et CLP.

Dans le cas des SPST et de la MSA, le dossier d'en-
treprise permet de conserver les documents en
lien avec I'exposition des travailleurs aux agents
chimiques (fiche de données de sécurité, évalua-
tion du risque chimique, résultats de mesurages
de concentrations dans les lieux de travail et
comparaison avec les VLEP ou rapport collec-
tif d'indicateurs biologiques d’exposition...). Les
résultats du repérage des PE peuvent également
étre conservés dans ce dossier d'entreprise ou
encore étre intégrés a la fiche d'entreprise.

R2 Allaitement

TFIGURE 7
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Par ailleurs, le document unique d'évaluation des
risques professionnels réalisé par I'employeur
répertorie I'ensemble des risques auxquels sont
soumis les travailleurs et assure également la tra-
cabilité collective des expositions, y compris pour
le risque chimique. Il est conserveé par I'employeur,
dans ses versions successives, et est tenu a la dis-
position des travailleurs, des anciens travailleurs,
ainsi que de toute personne ou instance pouvant
justifier d'un intérét a y avoir acces pendant au
moins 40 ans.

Au niveau individuel, la tracabilité des expositions
s'effectue dans le dossier médical de santé au tra-
vail (DMST). L'utilisation du thésaurus harmonisé
des expositions professionnelles (TEP) est pos-
sible. Bien gu'il n'existe pas encore de qualificatif
PE, quatre des cing familles de PE majoritaire-
ment retrouvées dans notre repérage y sont déja
inscrites. |l s'agit des phtalates, du styrene, des
insecticides pyrethre et pyréthrinoide et du fongi-
cide dithiocarbamate. Peut également s'ajouter le
bisphénol A, qui est un perturbateur endocrinien
avereé au niveau europeéen.

Sur le plan réglementaire, il n'existe pas a ce
jour de suivi spécifique pour les salariés exposes

aux PE. Cependant, un salarié exposé a une subs-

tance PE classée CMR de catégorie 1A ou 1B doit

faire I'objet d'un suivi individuel renforcé (SIR).

Les visites initiales et périodigues réalisées par le

meédecin du travail ou I'infirmier de santé au tra-

vail permettent :

« de repérer les produits susceptibles de contenir
des PE (au regard des connaissances de I'entre-
prise et du poste de travail) ;

« de recueillir et de tracer les expositions dans le
dossier medical ;

« d'informer sur les dangers des PE et sur les
moyens de prévention;

« de collecter les données médicales en lien avec
les expositions et si nécessaire d'orienter vers
un spécialiste, par exemple en cas de maladies
métaboliques, de pathologies gynécologiques
(endométriose) et obstétricales (retards de
croissance in utero, fausses couches, prématu-
rité,..), de difficultés de conception (hommes et
femmes) ;

- d'adapter le suivi
expositions ;

« de conseiller les femmes et les hommes en age
de procréer sur l'importance de consulter le

meédical au regard des
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médecin du travail en cas de projet de gros-
sesse. Il est également important de signaler sa
grossesse le plus tot possible a I'employeur pour
pouvoir bénéficier de mesures de prévention
spécifiques. En effet, il est interdit de placer les
femmes enceintes ou allaitantes a des postes de
travail exposant a des agents toxiques pour la
reproduction de catégorie 1A ou 1B, ou catégo-
rie supplémentaire des effets sur ou via I'allaite-
ment. Un changement temporaire d'affectation
doit étre propose (articles L. 1225-12 et suivants,
D. 4152-10 et R. 1225-4 du Code du travail)>.

Conclusion

La mise en ceuvre d'une démarche de repérage
sur ce type de risque émergent démarre par une
étape indispensable d'appropriation du sujet par
les préventeurs. Cette étape doit pouvoir s'ap-
puyer sur un message harmonisé et partagé entre
les équipes pluridisciplinaires et les différents
partenaires. L'adhésion de tous les préventeurs
s'avere indispensable pour répondre a la fois a
I'enjeu d’amélioration des démarches de préven-
tion du risque chimique et a I'enjeu de tracabilité
individuelle.

Le repérage effectué dans les entreprises ciblées
a confirmé la mise en ceuvre de PE. Ces résultats
ne peuvent se prétendre représentatifs des expo-
sitions de tous les salariés de la région en raison
du faible nombre d'entreprises visitées au regard
de la présence de PE dans de nombreux secteurs
d'activité. Cependant, ils permettent de confirmer
les principaux secteurs d'activité et les substances
concernés sur le territoire de la région Centre-
Val-de-Loire, d'apres la littérature.

Du fait des multiples expositions aux perturba-
teurs endocriniens dans de nombreux secteurs
d’activité, des actions de prévention sont a mettre
en place au méme titre que pour les CMR. La
meéthodologie mise en ceuvre devra nécessaire-
ment étre adaptée aux évolutions des connais-
sances et de la réglementation. e

1. SPST : service de prévention et de santé au trauvail.
Carsat : caisse d'assurance retraite et de santé au travail.
Dreets (ex-Dirrecte) : direction régionale de I'économie,
de I'emploi, du travail et des solidarités.

MSA : mutualité sociale agricole.

2. Présanse (Prévention, santé, service, entreprise)
est un organisme représentatif des 200 Services

de prévention et de santé au travail interentreprises
(SPSTI) de France.

3. Accessibles sur : https://www.legifrance.gouu.fr
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L APPROCHE D'UN SERVICE

DE PREVENTION ET DE SANTE
AU TRAVAIL SUR LA DEMARCHE
DE PREVENTION DES RISQUES
CHIMIQUES INTEGRANT LES
PERTURBATEURS ENDOCRINIENS

Conduire une démarche de prévention de I'exposition aux perturbateurs

endocriniens (PE) en entreprise impose d’en comprendre la complexité scientifique,
qui transparait dés leur définition. Il est donc nécessaire de s'appuyer sur des outils
scientifiguement valides pour introduire le sujet dans I'entreprise, dans un contexte
réglementaire en pleine évolution. Deux types d'approche peuvent étre envisagés :
exhaustive ou ciblée, en fonction des ressources disponibles et du contexte.

Dans tous les cas, la prévention débutera comme toujours par la recherche de produits
voire de procédés de substitution, qui permettra non seulement de réduire I'exposition
des salariés, mais aussi la diffusion de ces substances dans I'environnement

et la population générale.

Une problématique d’'un nouveau genre

Une réelle complexité scientifique

La genese du concept de perturbation endocri-
nienne a été rappelée précédemment. Notion relati-
vement récente, elle s'est construite (et continue de
se construire) sur la base d'un faisceau d'arguments
que seuls les progres simultanés dans de nom-
breux domaines scientifiqgues ont rendu possible.
La conjonction d'observations chez de nombreuses
especes animales, vertébrées voire invertébrées,
d'effets hormono-dépendants, parfois corrélés sta-
tistiqguement a la présence de certaines substances
(pesticides notamment) et de données épidémiolo-
giques en faveur d'une augmentation de pathologies
hormonales a fait conclure, parfois un peu vite, a un
lien de causalité entre ces pathologies et I'exposi-
tion a ces substances. La recherche fondamentale,
dont la méthodologie s'est adaptée, est venue peu a
peu apporter des arguments mécanistiques étayant
ces theéories, permettant daffirmer aujourd’hui
ce lien de causalité pour un certain nombre de
couples substance/effet sanitaire [1-2].

Les effets du DES (diéthylstilbestrol), dans le champ
pharmacologique, constituent un exemple caracté-

ristique de ce lien. Initialement utilisé pour réduire
fausses couches tardives et prématurité, ce médica-
ment a mode d'action hormonal s'est avéré induire
des effets sanitaires majeurs, cancérogénes ou non.
Les conséquences sur les femmes exposees, tout
comme sur leur descendance, individus exposes in
utero (dite seconde génération) mais aussi désor-
mais en troisieme génération, soulignent non seule-
ment la réalité d'effets médiés par une perturbation
endocrinienne, mais mettent aussi en évidence leur
possible expression transgénérationnelle [3].

Les deébats scientifigues demeurent nombreux
quant aux impacts réels des perturbateurs endo-
criniens sur la santé globale de la population, et
refletent la complexité du sujet. La problématique
de la perturbation endocrinienne se situe bien loin
de I'approche quasi uniciste a laquelle les premiers
grands toxiques industriels se prétaient bien (lien
statistique entre une pathologie et une exposition,
avec mise en évidence d'un mécanisme d'action
biologique permettant d'établir un lien de causalité).
En outre, certains effets présentent assurément un
caractere multifactoriel, et la signification sanitaire
de certains effets biologiques demeure incertaine.
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La définition et les particularités scientifiques

des perturbateurs endocriniens

La définition la plus consensuelle des perturbateurs
endocriniens (PE), celle de 'OMS, a été donnée dans
un article précédent : « Un perturbateur endocrinien
est une substance ou un mélange exogene, altérant
les fonctions de l'appareil endocrinien et induisant
donc des effets nocifs sur la santé d'un organisme
intact, de ses descendants ou au sein de (Sous-)
populations ».

Son analyse détaillée révele qu'elle comporte la plu-
part des considérations scientifiques qui rendent
cette thématique si complexe :

« « Substance ou mélange exogeéne » : si la probléma-
tigue des mélanges est présente dans I'ensemble
de la toxicologie, les PE ont promu la notion d'ef-
fet cocktail. Il ne s'agit pas seulement de phéno-
meénes d'additivité ou de synergie de plusieurs
substances actives, mais de I'apparition d'un effet
lors de la coexposition a plusieurs substances a
des doses auxquelles, prises isolément, elles n‘'ont
pas deffet. C'est la théorie du « something from
nothing », illustrée par les expériences sur I'ethy-
nilestradiol et le transnanochlor [4,5] ;

« Altérant les fonctions de I'appareil endocrinien > :
ilestbienquestionde perturbations fonctionnelles ;
« Induisant des effets nocifs sur la santé » : impose
une démarche scientifique rigoureuse afin de ne
pas considérer trop rapidement qu'un effet bio-
logique, surtout constaté expérimentalement, se
traduit forcément par un impact sanitaire ;

« De ses descendants »: ouvre la question des
effets transgénérationnels, car ne se limite pas
aux expositions in utero;

« AU sein de (sous-)populations » : introduit notam-
ment la notion de fenétres d’exposition, mais aussi
de potentielles prédispositions génétiques, eth-
niques, etc.

A ces notions s'ajoutent celles de possibles effets
non monotones (inversion du « sens de la relation »
entre niveau d'exposition et apparition des effets
en fonction de la dose) et des suspicions quant a
des effets a faible dose, sous-entendu a des doses
environnementales, voire difficilement mesurables,
et en tous cas réalistes en termes d’expaosition.

Si finalement aucune de ces considérations toxico-
logiques n'est spécifique aux PE, ceux-ci semblent
les concentrer, ce qui explique les intenses débats
scientifiques sur le sujet.

Les perturbateurs endocriniens

et la santé au travail ?

Bien qu'apparemment éloigné des questions de

santé au travail, ce préambule panoramique permet

pourtant de poser quelgues prérequis essentiels

avant d’'entamer une démarche en entreprise :

- face aux incertitudes scientifiques, la communica-
tion doit étre mesurée, sans déni ni catastrophisme;
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- en matiére de prévention, comme pour tout effet
dont les causes sont multiples, il est pertinent de
jouer sur tous les facteurs accessibles. Au-dela des
débats sur la « fraction de risque attribuable aux
PE » dans les observations sanitaires, réduire I'ex-
position est donc justifié et indispensable;;

« les particularismes scientifiques de certains PE
peuvent conduire, en matiére de prévention, a des
mesures elles aussi particuliéres : ciblage de popu-
lations spécifiques en lien avec des fenétres d'ex-
position a risque; principe « Alara' » du fait de
la possible existence d'effets non monotones ou
a faible dose ; prise en compte renforcée des co-
expositions du fait de possibles effets cocktails ;
tracabilité et prise en compte dans les visites
de fin d'exposition du fait de possibles effets
transgénérationnels.

Repérer les perturbateurs

endocriniens en entreprise

Quelle(s) liste(s) de perturbateurs

endocriniens utiliser ?

Avant de débuter une démarche de repérage des
PE, il est nécessaire dans un premier temps que
le SPST incluant le médecin (car la complexité de
I'endocrinologie impose un ceil médical) détermine
une liste de référence sur laquelle s'appuyer pour
les identifier.

Les listes de PE se sont multipliées ces dernieres
années, ce qui permet de préciser la démarche
proposée en 2016 [6]. Sans reprendre ce qui a
été évoqué auparavant (Cf. Article pp. 18-25), on
retiendra que certaines ont un caractére plus <« offi-
ciel » quand d'autres sont purement scientifiques.

Laboratoire
pharmaceutique
de mise au
point de
produits et
médicaments
vétérinaires.
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Les « niveaux de preuve » assocCiés a ces listes
sont également divers, et les criteres d'inclusion
variables.

Pour l'équipe de santé au travail, le choix d'une
ou de plusieurs listes doit répondre a deux prin-
cipaux objectifs: conseiller au mieux I'employeur
vis-a-vis de la réglementation actuelle, et prendre
en compte, sur le plan médical, les données les plus
pertinentes en I'état de la science pour prévenir les
effets sanitaires.

[l apparait judicieux de coupler les listes officielles
ou institutionnelles avec les listes issues d'universi-
taires ou d'organisations non gouvernementales, ce
qui permet de conseiller 'employeur sur des argu-
ments médicaux mais aussi d'anticiper les évolutions
réglementaires les plus probables. La combinaison
des deux peut aider a la priorisation du plan d'action
dédié aux PE dans le document unique d'évaluation
des risques. Treés concretement, les données de ['ini-
tiative ED Lists et la base DEDuUCT semblent a ce jour
les listes actualisées les plus pertinentes, ainsi que la
liste issue du rapport de I'Anses [7], comme le men-
tionne I'article précédemment cité.

Deux types d’approche

La décision méthodologique sur la maniére d'inven-
torier les PE doit intégrer 'objectif de prévention.
Schématiquement, la réduction des expositions
peut concerner :

« les salariés produisant ou manipulant des subs-
tances PE pures (incorporation dans des pro-
duits ou matrices), notamment dans l'industrie
chimigue. Ce sont les personnels potentiellement
les plus massivement exposes ;

les salariés manipulant, en aval, des produits
voire des articles contenant des PE, dont I'expo-
sition est présumeée limitée mais sera répétée. Au
regard des possibles effets a faible dose de cer-
taines substances PE, ces expositions ne doivent
pas étre négligées ou ignorées. On rapprochera
de ces expositions celles liées au traitement et au
recyclage des matériels et déchets, sources habi-
tuelles d'exposition intermédiaire a toutes sortes
de substances;;

la population générale enfin, via les produits et
articles, co-exposeée a des doses tres faibles d'un
grand nombre de substances. Ces expositions
domestiques et environnementales ne doivent pas
non plus étre négligées, comme en attestent les
effets observés chez certaines especes animales.
L'impact de I'action en entreprise dépasse donc le
périmetre de celle-ci. La méthode adoptée déepend
aussi du cadre de lintervention, de son ampleur
(une entreprise, un bilan sectoriel, une branche
professionnelle), de son contexte (interrogations
médicales issues de données cliniques, demande de
salariés ou d'un employeur, initiative de prévention
primaire), des ressources humaines et technigues ou

informatigues disponibles. Deux grandes approches
sont possibles, avec des versions intermediaires.

- L'approche exhaustive

Ce mode d'action peut étre chronophage, mais il a
I'avantage d'offrir un panorama complet et, du fait
des saisies informatiques, d'assurer une tracabilité.
Les étapes ne different pas d'une action classique
d'évaluation du risque chimique :

« communication interne au SPST et « formation »
des intervenants afin d'assurer le partage des
informations socle, de fournir des éléments de
langage communs, d'expliquer les objectifs;
communication avec I'entreprise pour situer I'in-
tervention, en général dans une optique de pré-
vention primaire, de conseil et de tracabilité ;
idéalement, développement d'un outil informa-
tigue dédié, tableur ou base de données, dans
lequel sera importée la liste des PE de référence
et oU seront saisies les substances présentes dans
I'entreprise ;

inventaire complet des produits. Les procédeés
pourront étre inclus dans cette démarche, mais
I'identification des procédés d'intérét en I'occur-
rence est difficile en I'état des connaissances ;
collecte des fiches de données de sécurité (FDS), et
exploitation sous la forme d'une saisie des subs-
tances dans l'outil informatique, sur la base des
numeros CAS par exemple ;

croisement avec les listes de référence de PE
choisies préalablement. Ici, il est possible d'im-
porter diverses listes, institutionnelles ou non
gouvernementales.

Une telle approche est nécessairement multidisci-
plinaire : médecin/infirmier(e), toxicologue, interve-
nants de terrain pour collecter les produits et les
FDS, les exploiter (saisir |a liste des substances dans
le tableur ou la base de données), support informa-
tique pour développer 'outil numérigue...

- L'approche ciblée

Cette approche est sans doute plus efficiente, moins

mobilisatrice en ressources, et permet de viser des

substances dont les propriétés PE sont le plus vali-
dées scientifiguement. La notion de « ciblage » peut
recouvrir plusieurs notions:

« recherche d'une famille de PE particuliere (bis-
phénols, phtalates, retardateurs de flamme poly-
bromés...), qui va nécessiter de pré-identifier leurs
usages habituels, donc le type d'entreprise ou aller
les rechercher ;

« détection de la présence de PE dans un secteur
considéré comme une source d'exposition poten-
tielle : plasturgie, industrie cosmeétique, domaine
des pesticides... L'intervention peut ici concerner
une entreprise, mais aussi une branche profes-
sionnelle ou une application transverse dans plu-
sieurs secteurs d'activité.
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Fiches d'aide. https://www.inrs.fr/
a la substitution ublications/bdd/far-fas.html
de I'INRS P -

Substitution CMR

Propose des solutions de substitution.

Identifie par substance les substitutions
réussies mais aussi les échecs,
pour des applications précises.

Concerne uniguement les cancérogenes,

a mécanisme PE.

de substitutions.

Propose des listes de listes, une démarche

de substitution.

Oriente vers de nombreux sites

internationaux d'aide a la substitution.

Propose une rubrigue de procédés
de substitution.

Ouvre sur l'outil Green Screen® (aide
a I'évaluation toxicologique des substances

Navigation un peu complexe.
Site de substitution généraliste.

alternatives).

Cuide d'aide.

https://
(soutenu o
, www.substitution-cmr.fr/
par I'Anses)
WwWWw.subsportplus.eu
Portail d'aide Liste de sites
a la substitution internationaux :
du BAUA Sous process/external
activities
and offers
Ineris M)

substitution.ineris.fr/fr

Tableau d'alternatives pour plastifiants
(phtalates, bisphénols, alkylphénols)

et perfluorés.

Le travail préparatoire est conséquent, mais permet
d'évaluer les ateliers/lignes, postes et méme phases
de travail au cours desquelles les substances sus-
pectes sont mises en ceuvre. On peut ainsi choisir
de cribler les plastifiants (plasturgie) a la recherche
de phtalates, de bisphénols, d’alkylphénols, ou les
filtres UV dans l'industrie cosmétique (benzophé-
nones, 4-MBC?). On peut aussi décider de rechercher
des PE pour lesquels des possibilités de substitution
ont été identifiées en amont.

Pour cette approche, la liste DEDUCT est un outil
de choix, du fait de la possibilité de filtrer les PE
par grands secteurs d'activité ou par usages, donc
d'extraire une liste réduite, par nom et numeéro CAS,
de substances cibles a repérer. Le choix d'effectuer
le repérage par l'intervenant ou via un outil infor-
matique et un protocole de requétage dépend de
I'ampleur de I'action, de la qualification des inter-
venants, des ressources du service. Néanmains,
I'outil numérique permet de faciliter la tracabilité,
et I'exploitation ultérieure des données collectées.

Communiquer efficacement

Quelle que soit I'approche choisie, il est nécessaire
a lissue de cette démarche d'assurer la restitution
a I'entreprise et aux salariés afin d'aider I'entre-
prise a agir dans la priorisation de ses actions de
prévention.

On distinguera ainsi les PE dont les effets sanitaires
sont confirmeés et se traduisent notamment par un
étiguetage des effets chez 'homme (cancérogenes,
reprotoxiques, toxicité d'organe en cas d'exposi-
tion répétée, etc.) et ceux pour lesquels les données
expérimentales sont sans effet avéré chez I'nomme.
Pour ces derniers, a I'instar de la démarche relative
aux nanomatériaux manufacturées, la démarche de

prévention reléve du principe de précaution : usage
raisonné de la substance, en fonction de son rap-
port bénéfice/risque pour la société.

La démarche de prévention : d’abord substituer
La substitution : principes et outils d'aide

Pour substituer les substances PE avérées et sus-
pectées, il est essentiel de veiller a ne pas rem-
placer un danger par un autre, I'idéal étant de leur
substituer une substance dont le dossier toxicolo-
gique est étoffé et les dangers éventuels moindres,
connus et maitrisables. Parfois, il est possible ou il
convient d'aller jusqu'a une modification complete
du procédé de fabrication.

Il est aujourd’hui possible de conseiller les
employeurs et acteurs de I'entreprise et de les orien-
ter vers des référentiels, en pleine expansion, d'aide
a la substitution. Le Tableau 1 présente quelques
sites, mais il en existe certainement d'autres déve-
loppés par des industriels.

Les autres moyens de prévention

En cas d'impossibilité, ou dans l'attente de substi-
tution, la démarche de prévention ne differe pas
de celle habituellement appliquée face au risque
chimique, privilégiant les mesures de prévention
collectives, techniques ou organisationnelles, aux
mesures individuelles, conformément aux neuf
principes généraux de prévention.

Si la démarche est « standard » pour les PE dont les
effets sanitaires justifient un étiquetage particulier,
le conseil médical peut étre théoriquement affiné
pour des substances PE suspectées, mais ne dispo-
sant pas de mention de danger pour I'homme.

Par exemple, sur un plan strictement médical, on
pourrait imaginer ne pas gérer de la méme maniere

incluant potentiellement des substances

Site généraliste, non dédié aux PE.
Nombre limité (mais croissant)

Champ d'application encore spécifique.

TTABLEAU 1
Sources
d’information
disponibles pour
substituer les PE.
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I'exposition d'une femme ménopausée (donc sans
risque dexposition de sa descendance) et celle
d’'un homme jeune, a une substance ayant un effet
spécifiguement testiculaire. Ce type d'approche
nécessiterait néanmoins une connaissance fine de
la toxicité de la substance, et une confiance dans la
robustesse des données scientifiques disponibles.
En outre, la démarche de prévention des risques
professionnels impose d'appliquer les mémes
mesures de prévention a I'ensemble des postes de
travail, de facon a ce qu'ils soient accessibles sans
risques a tous les salariés, quelles que soient leurs
particularités.

La prise en charge médicale

Lorsque des PE ont été identifiés dans I'entreprise,
un suivi clinigue (médical initialement, compte tenu
de la complexité du sujet a aborder avec le salarig,
puis meédical ou infirmier) doit étre mis en place.
Des lors que la perturbation endocrinienne est un
mécanisme d'action se traduisant par de possibles
effets sanitaires connus chez le salarié exposé (en
général, traduit par un étiquetage et une ou des
phrases de danger dédiées), alors la surveillance
médicale associée sera celle de toute exposition a
des substances chimiques (considérant que I'analyse
du poste et des conditions d'exposition a été réali-
sée dans la phase précédente) : information sur le
risque, conseils de prévention, évaluation du niveau
d’exposition dans les cas (encore rares) oU une sur-
veillance biologique des expositions est disponible
(via la base de données Biotox par exemple?), et
suivi clinigue adapté aux effets recherchés et a leur
latence de survenue.

Un élément important est la tracabilité des expo-
sitions, préparant utilement la future visite de fin
d’exposition, voire de fin de carriéere, qu'il s'agisse
de fournir aux médecins traitants des éléments de
surveillance pour le salarié exposé ou pour sa des-
cendance le cas échéant.

Conclusions
Sur le plan pratique, identifier les PE en entre-
prise reste, a ce jour, une tache complexe. Dans
I'attente de la mise en ceuvre des nouvelles dispo-
sitions réglementaires (reglements européens CLP
et Reach), une approche s'appuyant sur des listes
scientifiguement robustes, et sans doute des outils
informatiques dédiés, permet néanmoins de repé-
rer les expositions professionnelles.
Plus globalement, les PE constituent une probléma-
tique toxicologique particuliere. En effet, la subs-
titution des substances PE et la prévention des
expositions répond a plusieurs objectifs individuels
et de santé publique:
« éviter parmi les salariés exposés la survenue d'ef-
fets consécutifs a un mécanisme d'action endocri-
nien, gu'ils soient aigus, reprotoxiques, différés

voire cancérogenes. C'est une approche classique,
la majorité des substances concernées étant fina-
lement déja classées pour leurs effets finaux. La
démarche de prévention ne differe pas de toute
démarche de prévention du risque chimique;;

« éviter des effets transgénérationnels dans la
descendance des salariés exposés, donc sur une
population qui ne sera pas surveillée par le méde-
cin du travail ;

« limiter la diffusion de substances PE dans la popu-
lation générale et dans l'environnement, afin de
réduire la part des effets sanitaires populationnels
attribuable aux PE (quelle que soit 'ampleur de
celle-ci).

Alors que la loi du 2 ao0t 2021 a étendu les mis-

sions des SPST a des actions de santé publique, la

prévention des expositions aux PE en milieu pro-
fessionnel est donc en parfaite cohérence avec ces
orientations. Leur substitution reléve également
pleinement de la responsabilité des entreprises,

dont la prise de conscience est en plein essor. e

1. «Alara>: as low as reasonably achievable (<qaussi bas

que raisonnablement possible>).

2. 4-MBC : Enzacamene ou méthyl-benzylidéene-camphre.

3. Voir : https://wwuw.inrs.fr/publications/bdd/biotox.html
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