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ARLET Philippe
ARLET-SUAU Elisabeth
ARNE Jean-Louis
ATTAL Michel
BARRET André
BARTHE Philippe
BAYARD Francis
BLANCHER Antoine
BOCCALON Henri
BONAFE Jean-Louis
BONEU Bernard
BONNEVIALLE Paul
BOSSAVY Jean-Pierre
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Professeur MARCHOU Bruno

Professeur MONTASTRUC Jean-Louis

Professeur PERRET Bertrand

Professeur ROQUES LATRILLE Christian

Professeur SERRE Guy
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me GENESTAL Michele

. GERAUD Gilles

. GHISOLFI Jacques

. GLOCK Yves

. GOUZI Jean-Louis
GRAND Alain

HOFF Jean

. JOFFRE Francis
LAGARRIGUE Jacques
LANG Thierry

me LARENG Marie-Blanche
. LAROCHE Michel
LAUQUE Dominique

. LAURENT Guy

. LAZORTHES Franck
LEOPHONTE Paul
MAGNAVAL Jean-Frangois
MALECAZE Francois

. MANELFE Claude
MANSAT Michel
MARCHOU Bruno
MASSIP Patrice
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. OLIVES Jean-Pierre
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PESSEY Jean-Jacques
PLANTE Pierre
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. PRIS Jacques

me PUEL Jacqueline
PUJOL Michel
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RAILHAC Jean-Jacques
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RIVIERE Daniel
ROCHE Henri
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ROLLAND Michel
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RUMEAU Jean-Louis

. SALVADOR Michel
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. SARRAMON Jean-Pierre
. SCHMITT Laurent
SERRE Guy

. SIMON Jacques

. SUC Jean-Michel

. THOUVENOT Jean-Paul
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. VALDIGUIE Pierre

. VAYSSE Philippe

. VIRENQUE Christian

. VOIGT Jean-Jacques



M. ACAR Philippe

M. ACCADBLED Franck (C.E)
M. ALRIC Laurent (C.E)

M. AMAR Jacques (C.E)

Mme ANDRIEU Sandrine

M. ARBUS Christophe

M. ARNAL Jean-Frangois (C.E)
M. AUSSEIL Jéréme

M. AVET-LOISEAU Hervé (C.E)
M. BERRY Antoine

Mme BERRY Isabelle (C.E)

M. BIRMES Philippe

M. BONNEVIALLE Nicolas

M. BONNEVILLE Fabrice

M. BROUCHET Laurent

M. BROUSSET Pierre (C.E)
Mme BURA-RIVIERE Alessandra (C.E)
M. BUREAU Christophe

M. BUSCAIL Louis (C.E)

M. CANTAGREL Alain (C.E)

M. CARRERE Nicolas

M. CARRIE Didier (C.E)

M. CHAIX Yves

Mme CHANTALAT Elodie

Mme CHARPENTIER Sandrine (C.E)
M. CHAUFOUR Xavier

M. CHAUVEAU Dominique

M. CHAYNES Patrick

M. CHOLLET Francois (C.E)

M. CONSTANTIN Arnaud

M. COURBON Frédéric (C.E)
Mme COURTADE SAIDI Monique (C.E)
. DAMBRIN Camille

. DE BOISSEZON Xavier

. DEGUINE Olivier (C.E)

. DELABESSE Eric

. DELOBEL Pierre

. DELORD Jean-Pierre (C.E)

. DIDIER Alain (C.E)

. DUCOMMUN Bernard

Mme DULY-BOUHANICK Béatrice (C.E)
M. ELBAZ Meyer

Mme EVRARD Solene

M. FERRIERES Jean (C.E)

M. FOURCADE Olivier (C.E)

M. FOURNIE Pierre

M. GALINIER Michel (C.E)

M. GAME Xavier (C.E)

Mme GARDETTE Virginie

M. GEERAERTS Thomas

Mme GOMEZ-BROUCHET Anne-Muriel (C.E)
M. GOURDY Pierre (C.E)

M. GROLLEAU RAOUX Jean-Louis (C.E)
Mme GUIMBAUD Rosine

Mme HANAIRE Hélene (C.E)
M. HUYGHE Eric

M. IZOPET Jacques (C.E)

M. KAMAR Nassim (C.E)

Mme LAMANT Laurence (C.E)
M. LANGIN Dominique (C.E)
Mme LAPRIE Anne
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P.U. Médecine générale
Mme DUPOUY Julie

M. OUSTRIC Stéphane (C.E)
Mme ROUGE-BUGAT Marie-Eve

P.U.-P.H.

Classe Exceptionnelle et 1ére classe

Pédiatrie

Chirurgie Infantile

Médecine Interne
Thérapeutique

Epidémiologie, Santé publique
Psychiatrie

Physiologie

Biochimie et biologie moléculaire
Hématologie, transfusion
Parasitologie

Biophysique

Psychiatrie

Chirurgie orthopédique et traumatologique
Radiologie

Chirurgie thoracique et cardio-vascul
Anatomie pathologique
Médecine Vasculaire
Hépato-Gastro-Entérologie
Hépato-Gastro-Entérologie
Rhumatologie

Chirurgie Générale
Cardiologie

Pédiatrie

Anatomie

Médecine d’'urgence

Chirurgie Vasculaire
Néphrologie

Anatomie

Neurologie

Rhumatologie

Biophysique

Histologie Embryologie

Chir. Thoracique et Cardiovasculaire
Médecine Physique et Réadapt Fonct.
Oto-rhino-laryngologie
Hématologie

Maladies Infectieuses
Cancérologie

Pneumologie

Cancérologie

Thérapeutique

Cardiologie

Histologie, embryologie et cytologie
Epidémiologie, Santé Publique
Anesthésiologie
Ophtalmologie

Cardiologie

Urologie

Epidémiologie, Santé publique
Anesthésiologie et réanimation
Anatomie Pathologique
Endocrinologie

Chirurgie plastique
Cancérologie

Endocrinologie

Urologie
Bactériologie-Virologie
Néphrologie

Anatomie Pathologique
Nutrition

Radiothérapie

M. LARRUE Vincent

M. LAUQUE Dominique (C.E)
Mme LAURENT Camille
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. LE CAIGNEC Cédric

. LEVADE Thierry (C.E)
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. MALAVAUD Bernard (C.E)
MANSAT Pierre (C.E)

. MARCHEIX Bertrand

. MARQUE Philippe (C.E)
MAS Emmanuel

. MAURY Jean-Philippe (C.E)
Mme MAZEREEUW Juliette
M. MAZIERES Julien (C.E)
M. MINVILLE Vincent

M. MOLINIER Laurent (C.E)
Mme MOYAL Elisabeth (C.E)
M. MUSCARI Fabrice
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Mme NOURHASHEMI Fatemeh (C.E)

. OLIVOT Jean-Marc

. OSWALD Eric (C.E)

. PAGES Jean-Christophe
. PARIENTE Jérémie

. PAUL Carle (C.E)

. PAYOUX Pierre (C.E)

. PAYRASTRE Bernard (C.E)
. PERON Jean-Marie (C.E)
Mme PERROT Aurore

M. RASCOL Olivier (C.E)
Mme RAUZY Odile
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M. RAYNAUD Jean-Philippe (C.E)

M. RECHER Christian(C.E)

M. RITZ Patrick (C.E)

M. ROLLAND Yves (C.E)

M. RONCALLI Jérome

M. ROUSSEAU Hervé (C.E)

M. ROUX Franck-Emmanuel

M. SAILLER Laurent (C.E)

M. SALES DE GAUZY Jéréme (C.E)
M. SALLES Jean-Pierre (C.E)
M. SANS Nicolas

Mme SELVES Janick (C.E)

M. SENARD Jean-Michel (C.E)
M. SERRANO Elie (C.E)

M. SIZUN Jacques (C.E)

M. SOL Jean-Christophe

M. SOLER Vincent

Mme SOTO-MARTIN Maria-Eugénia
M. SOULAT Jean-Marc (C.E)

M. SOULIE Michel (C.E)

M. SUC Bertrand

Mme TAUBER Marie-Thérése (C.E)
M. TELMON Norbert (C.E)

Mme TREMOLLIERES Florence

Mme URO-COSTE Emmanuelle (C.E)

M. VAYSSIERE Christophe (C.E)
M. VELLAS Bruno (C.E)
M. VERGEZ Sébastien

Neurologie

Médecine d'Urgence
Anatomie Pathologique
Chirurgie maxillo-faciale
Génétique

Biochimie

Immunologie

Urologie

Chirurgie Orthopédique
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Médecine Physique et Réadaptation
Pédiatrie

Cardiologie

Dermatologie

Pneumologie
Anesthésiologie Réanimation
Epidémiologie, Santé Publique
Cancérologie

Chirurgie Digestive

Gériatrie

Neurologie
Bactériologie-Virologie
Biologie cellulaire

Neurologie

Dermatologie

Biophysique

Hématologie
Hépato-Gastro-Entérologie
Physiologie

Pharmacologie

Médecine Interne

Psychiatrie Infantile
Hématologie

Nutrition

Gériatrie

Cardiologie

Radiologie

Neurochirurgie

Médecine Interne

Chirurgie Infantile

Pédiatrie

Radiologie

Anatomie et cytologie pathologiques
Pharmacologie
Oto-rhino-laryngologie
Pédiatrie

Neurochirurgie
Ophtalmologie

Gériatrie et biologie du vieillissement
Médecine du Travail
Urologie

Chirurgie Digestive

Pédiatrie

Médecine Légale

Biologie du développement
Anatomie Pathologique
Gynécologie Obstétrique
Gériatrie
Oto-rhino-laryngologie



M. ABBO Olivier

Mme BONGARD Vanina

M. BOUNES Vincent

Mme BOURNET Barbara

Mme CASPER Charlotte

M. CAVAIGNAC Etienne

M. CHAPUT Benoit

M. COGNARD Christophe
Mme CORRE Jill

Mme DALENC Florence

M. DE BONNECAZE Guillaume
M. DECRAMER Stéphane
Mme DUPRET-BORIES Agnés
M. EDOUARD Thomas

M. FAGUER Stanislas

Mme FARUCH BILFELD Marie
M. FRANCHITTO Nicolas

M. GARRIDO-STOWHAS Ignacio
Mme GASCOIN Géraldine

. GUIBERT Nicolas

. GUILLEMINAULT Laurent
HERIN Fabrice

. LAIREZ Olivier

. LEANDRI Roger

. LOPEZ Raphael

. MARTIN-BLONDEL Guillaume
Mme MARTINEZ Alejandra

M. MARX Mathieu

M. MEYER Nicolas

Mme MOKRANE Fatima

Mme PASQUET Marlene

M. PIAU Antoine

M. PORTIER Guillaume

M. PUGNET Grégory

M. REINA Nicolas

M. RENAUDINEAU Yves

Mme RUYSSEN-WITRAND Adeline
Mme SAVAGNER Frédérique
M. SAVALL Frédéric

M. SILVA SIFONTES Stein
Mme SOMMET Agnés

M. TACK Ivan

Mme VAYSSE Charlotte

Mme VEZZOSI Delphine

M. YRONDI Antoine

M. YSEBAERT Loic
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P.U. - P.H.
2eme classe

Chirurgie infantile

Epidémiologie, Santé publique
Médecine d’'urgence
Gastro-entérologie

Pédiatrie

Chirurgie orthopédique et traumatologie
Chirurgie plastique

Radiologie

Hématologie

Cancérologie

Anatomie

Pédiatrie

Oto-rhino-laryngologie

Pédiatrie

Néphrologie

Radiologie et imagerie médicale
Addictologie

Chirurgie Plastique

Pédiatrie

Pneumologie

Pneumologie

Médecine et santé au travail
Biophysique et médecine nucléaire
Biologie du dével. et de la reproduction
Anatomie

Maladies infectieuses, maladies tropicales
Gynécologie
Oto-rhino-laryngologie
Dermatologie

Radiologie et imagerie médicale
Pédiatrie

Médecine interne

Chirurgie Digestive

Médecine interne

Chirurgie orthopédique et traumatologique
Immunologie

Rhumatologie

Biochimie et biologie moléculaire
Médecine légale

Réanimation

Pharmacologie

Physiologie

Cancérologie

Endocrinologie

Psychiatrie

Hématologie

Professeurs Associés

Professeur Associé de Médecine Générale
M. ABITTEBOUL Yves

M. BIREBENT Jordan

M. BOYER Pierre

Mme FREYENS Anne

Mme IRI-DELAHAYE Motoko

M. POUTRAIN Jean-Christophe

M. STILLMUNKES André



Mme ABRAVANEL Florence
M. APOIL Pol Andre
Mme ARNAUD Catherine

Mme AUSSEIL-TRUDEL Stéphanie

Mme BASSET Céline

Mme BELLIERES-FABRE Julie
Mme BERTOLI Sarah

M. BIETH Eric

Mme BOUNES Fanny

Mme BREHIN Camille

M. BUSCAIL Etienne

Mme CAMARE Caroline

Mme CANTERO Anne-Valérie
Mme CARFAGNA Luana
Mme CASPAR BAUGUIL Sylvie
Mme CASSAGNE Myriam
Mme CASSAING Sophie
Mme CASSOL Emmanuelle
M. CHASSAING Nicolas

M. CLAVEL Cyril

Mme COLOMBAT Magali

M. COMONT Thibault

M. CONGY Nicolas

Mme COURBON Christine

M. CUROT Jonathan

Mme DAMASE Christine

Mme DE GLISEZINSKY Isabelle
. DEDOUIT Fabrice

. DEGBOE Yannick

. DELMAS Clément

. DELPLA Pierre-André

. DESPAS Fabien

. DUBOIS Damien

Mme ESQUIROL Yolande
Mme FILLAUX Judith

Mme FLOCH Pauline

Mme GALINIER Anne

M. GANTET Pierre

M. GASQ David

M. GATIMEL Nicolas
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M.C.U. Médecine générale
M. BRILLAC Thierry

M. CHICOULAA Bruno

M. ESCOURROU Emile

M.C.A. Médecine Générale
Mme BOURGEOIS Odile

Mme BOUSSIER Nathalie
Mme DURRIEU Florence

M. GACHIES Hervé

Mme LATROUS Leila

M. PIPONNIER David

Mme PUECH Marielle
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MCU - PH

Bactériologie Virologie Hygiene
Immunologie

Epidémiologie

Biochimie

Cytologie et histologie
Néphrologie

Hématologie, transfusion
Génétique
Anesthésie-Réanimation
Pneumologie

Chirurgie viscérale et digestive
Biochimie et biologie moléculaire
Biochimie

Pédiatrie

Nutrition

Ophtalmologie

Parasitologie

Biophysique

Génétique

Biologie Cellulaire

Anatomie et cytologie pathologiques

Médecine interne
Immunologie
Pharmacologie

Neurologie

Pharmacologie

Physiologie

Médecine Légale
Rhumatologie

Cardiologie

Médecine Légale
Pharmacologie
Bactériologie Virologie Hygiene
Médecine du travail
Parasitologie
Bactériologie-Virologie
Nutrition

Biophysique

Physiologie

Médecine de la reproduction

Mme GENNERQO Isabelle

Mme GENOUX Annelise

Mme GRARE Marion

M. GUERBY Paul

Mme GUILBEAU-FRUGIER Céline
Mme GUYONNET Sophie

M. HAMDI Safouane

Mme HITZEL Anne

M. IRIART Xavier

Mme JONCA Nathalie

M. LAPEBIE Francois-Xavier
Mme LAPEYRE-MESTRE Maryse
M. LEPAGE Benoit

M. LHERMUSIER Thibault

M. LHOMME Sébastien

Mme MASSIP Clémence

Mme MAUPAS SCHWALM Francoise
Mme MONTASTIER Emilie

M. MONTASTRUC Francois
Mme MOREAU Jessika

Mme MOREAU Marion

M. MOULIS Guillaume

Mme NOGUEIRA Maria Léonor
Mme PERICART Sarah

M. PILLARD Fabien

Mme PLAISANCIE Julie

Mme PUISSANT Bénédicte
Mme QUELVEN lIsabelle

Mme RAYMOND Stéphanie

M. REVET Alexis

Mme RIBES-MAUREL Agnés
Mme SABOURDY Frédérique
Mme SALLES Juliette

Mme SAUNE Karine

Mme SIEGFRIED Aurore

M. TREINER Emmanuel

Mme VALLET Marion

M. VERGEZ Francois

Mme VIJA Lavinia

Maitres de Conférence Associés

Biochimie

Biochimie et biologie moléculaire
Bactériologie Virologie Hygiene
Gynécologie-Obstétrique
Anatomie Pathologique
Nutrition

Biochimie

Biophysique

Parasitologie et mycologie
Biologie cellulaire

Chirurgie vasculaire
Pharmacologie
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Cardiologie
Bactériologie-virologie
Bactériologie-virologie
Biochimie

Nutrition
Pharmacologie

Biologie du dév. Et de la reproduction

Physiologie

Médecine interne

Biologie Cellulaire

Anatomie et cytologie pathologiques
Physiologie

Génétique

Immunologie

Biophysique et médecine nucléaire
Bactériologie Virologie Hygiene
Pédo-psychiatrie

Hématologie

Biochimie

Psychiatrie adultes/Addictologie
Bactériologie Virologie

Anatomie et cytologie pathologiques
Immunologie

Physiologie

Hématologie

Biophysique et médecine nucléaire
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Introduction

Les impacts de I'exposition professionnelle au chrome hexavalent sur la santé sont connus de
longue date, et on peut retrouver des descriptions de cancer associé a I'activité professionnelle
des la fin du XIXe siecle chez des travailleurs manipulant des pigments chromatés (1).

En France, des pathologies de la peau, des atteintes fonctionnelles respiratoires ainsi que des
Iésions cancéreuses des voies aériennes apparues dans un contexte d’exposition actuelle ou
antérieure a des produits a base de chrome hexavalent peuvent donner lieu a une
reconnaissance au titre des maladies professionnelles (2—4).

Ainsi afin de préserver la santé des travailleurs exposés les législateurs européens ont soumis
I'usage de ces produits a autorisation (5) et demandent également un suivi médical renforcé

(6).

Les propriétés du chrome hexavalent notamment comme anti-corrosif intéressent beaucoup
d’industriels (7), pour qui la substitution vers d’autres produits peut s’avérer problématique :
c’est le cas notamment dans le secteur aéronautique, ou des demandes d’autorisation
d’utilisation dérogatoires ont été réalisées (8).

En contrepartie de celles-ci, les entreprises utilisatrices de ces produits doivent réaliser des
mesures d’exposition au chrome hexavalent, a la fois des mesures atmosphériques mais
également des mesures biologiques (bio métrologie) auprés des travailleurs exposés.

Ces derniéres relevant d’'une prescription médicale, les entreprises concernées ont di solliciter
le médecin de santé au travail, de qui reléve la mise en place d’un stratégie de prévention et
d’évaluation des risques (9). La modalité recommandée dans ce contexte est celui du dosage
urinaire du chrome, ou chromurie, peu contraignant, peu couteux et avec des valeurs de
références disponibles (10)

En Occitanie, du fait de I'implantation des lignes d’assemblages finales (« FAL ») des avions
AIRBUS, le plan Régional Santé Travail (PRST) a mené a la mise en place d’un groupe de travail
« Prévention Risque Chimique Aéronautique » (PRICA), qui propose des modalités
d’accompagnement pour les entreprises ayant cette obligation (11).

C’est notamment dans le cadre de ce groupe que s’inscrit ce travail. Dans un premier temps
sera réalisée une synthése sur les éléments concernant les effets du chrome sur la santé
humaine, sur I'exposition a celui-ci en particulier dans le cadre de l'utilisation du chrome
hexavalent dans le secteur aéronautique, ainsi que sur la législation en vigueur. Puis sera
présentée les modalités de réalisations des chromuries telles que proposées par le groupe
PRICA, avec I'analyse de 258 résultats en fonction des éléments recueillis auprés de chaque
salarié. Enfin nous discuterons d’une part de la pertinence et des limites des résultats obtenus,
et d’autre part celles de la chromurie comparée aux autres modalités de prélévements.



|.  Toxicocinétique et toxico-dynamique du chrome

Le chrome aurait été isolé et identifié¢ pour la premiere fois en 1797 par Nicolas-Louis
Vauquelin. Il s'agit du 24¢ élément du tableau périodique des éléments, avec un poids
atomique moyen proche de 52. |l appartient a la famille des métaux de transition. (12)

Si sa structure électronique lui permet d’exister sous toutes les formes d’oxydation entre -2 et
+6, il est majoritairement présent sous la forme de chrome trivalent (ou Chrome lll), puis par
ordre décroissant d’abondance sous la forme de chrome hexavalent (Chrome VI), loin devant
la forme bivalente (Chrome 1), trés instable et oxydé en Chrome Il a I'air ambiant, et la forme
simple (Chrome 0), cette derniére n’existant pas naturellement dans la cro(te terrestre. (13).

De ce fait, nous allons concentrer nos travaux sur les 2 premieres formes, plus fréquentes et
plus pertinentes dans la situation qui nous intéresse.

A. Données de toxicocinétique du Chrome lll et VI

Les données concernant la toxicocinétique du chrome, c’est-a-dire son parcours dans un
organisme de son absorption a son élimination (14), sont principalement disponibles de part
des études chez le rat et la souris(1), ainsi que par des études in vitro et ex vivo. Les études
réalisées chez I'étre humain sont essentiellement réalisées lors d’expositions professionnelles,
ou bien chez des sujets volontaires sains (15).

1. Absorption

Les principales voies d’absorption du chrome par l'organisme sont la voie respiratoire (par
inhalation), la voie digestive (par ingestion) et a travers la barriére cutanée (16).

Quelle que soit la voie d’absorption, il est a noter que les molécules comportant du chrome
hexavalent pénétrent plus facilement dans l'organisme que celle comportant du chrome
trivalent (17-19). Cette différence est expliquée par la différence de structures de ces
composés : le chrome VI forme principalement des composés tétraédriques, anioniques, dont
la forme est similaire a d’autres anions présents physiologiquement dans I'organisme (20).
Cette similarité lui permettrait d’emprunter des transporteurs non-spécifiques des anions,
notamment des transporteurs des sulfates présents ubiquitairement sur toutes les cellules
(21,22) ou bien au niveau des érythrocytes via I'échangeur anionique SLC4A1 (ou Band 3 anion
transport protein) (20) : une étude in vitro sur des érythrocytes bovins retrouve une inhibition
forte du passage transmembranaire du chrome VI en présence d’acide 4-acetamido-4'-



isothiocyanostilbene-2,2'disulfonique (ou SITS), un inhibiteur fort des transporteurs
anioniques (23) .

A l'inverse, le chrome Ill se présente principalement sous forme de composés octogonaux
cationiques (20), qui ne lui permettrait pas un passage transmembranaire via un transporteur
actif mais uniqguement par diffusion passive, lente, ou par phagocytose par les
macrophages (21,24).

Egalement va intervenir la solubilité des composés : ainsi au sein des dérivés du chrome
hexavalent sont identifiés des composés tres hydrosolubles (notamment le trioxyde de
chrome, le chromate de potassium, le chromate de sodium, le chroma de lithium), des
composés peu solubles (notamment chromates de plomb et chromate de zinc) ainsi que des
composés de solubilité intermédiaire (par exemple chromate de calcium ou chromate de
strontium) (25,26). Les composés les plus solubles vont ainsi présenter une meilleure
absorption dans l'organisme, contrairement aux particules les plus insolubles. Ainsi une étude
de la cinétique du chromate de sodium, du chromate de zinc et du chromate de plomb, inhalés
chez le rat retrouvait un pic sanguin a 30 min pour le chromate de sodium, contre 24h pour les
chromates de zinc et de plomb, avec persistance de chrome au niveau pulmonaire a 50 jours,
de moins de 4% pour les chromates de sodium et de zinc, plus solubles, et de pres de 14%
pour le chromate de plomb (27).

En cas d’inhalation on retrouve cette différence d’absorption entre ces deux formes de
chromes (17), avec également l'importance de la taille des particules inhalées : ainsi une
étude menée sur le rat retrouvait non seulement une absorption par inhalation plus
importante pour le chrome VI que pour le chrome Ill, mais également une rétention
pulmonaire différente en fonction de Ila taille des particules. Les particules de dérivés de
chrome VI présentaient une clairance pulmonaire en 2 phases, avec une premiere phase
rapide, d’une demi-vie de 31,5h, et une seconde en suivant d’'une demi-vie de 732h. La
clairance pulmonaire des plus particules les plus volumineuses, ainsi que des composés du
chrome lll, était retrouvée monophasique avec une demi-vie entre 151 et 175h (17).

Egalement était retrouvée une distribution systémique vers le sang, le foie et le rein plus rapide
pour le chrome VI que pour le chrome Il (17).

Au niveau local sont retrouvés des mécanismes de réduction faisait intervenir I'acide
ascorbique ainsi que le glutathion, qui seront décrit plus loin dans le chapitre « Métabolisme ».

L'absorption transcutanée suite a un contact ou une projection de chrome semble faible : bien
que des études ex vivo retrouvent une absorption entre 7 et 20%, majorée par 'augmentation
de la concentration en chrome (18) ainsi que par le temps d’exposition (28—30), une étude
réalisée chez 4 volontaires par immersion dans un bain contenant une solution aqueuse de
chrome VI avec dosage sanguin, urinaire et intra-érythrocytaire suggérait un faible passage de
la barriere cutanée (31), avec également une cinétique compatible avec celle de chrome
trivalent, évoquant une réduction du chrome hexavalent avant passage systémique.



A noter par ailleurs que I'absorption peut également étre augmentée par un solvant lipophile
(32) mais également par la présence de lésions de la barriére cutanée (16,33), augmentant le
passage transcutané.

Enfin, au niveau du tube digestif, I'absorption de chrome est également tres faible, estimée
autour de 2%, sous l'influence notamment de la quantité ingérée (19,34,35). En effet, d’'une
part, le chrome trivalent ne passe que trés faiblement la membrane cellulaire (24). D’autre
part, le chrome hexavalent ingéré est réduit en chrome trivalent par la salive et tout au long
du tube digestif, tant au niveau luminal qu’intra-cellulaire (36). Cette réduction, dont le
mécanisme sera détaillé au chapitre « Métabolisme », est pH dépendante : elle est plus
importante au début du tube digestif, principalement au niveau pylorique, ou le pH est le plus
faible (pH<4), et est moins importante au niveau de |'intestin gréle ou le pH est plus élevé
(pH>6) (36).

Une étude réalisée en 1997 chez trois volontaires estimait, apres ingestion répétée d’'une
solution de dichromate de potassium sur trois jours, une réduction quasi-compléte du chrome
VI en chrome Il avant passage dans la circulation sanguine (15).

2. Distribution

Un fois dans la circulation sanguine, le chrome est distribué de facon ubiquitaire dans le
I'organisme (37). Une étude chez le rat a étudié la répartition de chrome 51, radioactif, dans
I'organisme de ce dernier aprés injection intratrachéale de dichromate de sodium (38). 6h
aprés injection, étaient détectés de maniére décroissante environ 49ug/g du chrome 51
administré au niveau pulmonaire, 3,3ug/g au niveau rénal, 1,7ug/g au niveau du tube digestif,
0,63ug/g au niveau hépatique, moins de 0,5ug/g au niveau plasmatique, érythrocytaire,
musculosquelettique, cutané et enfin 0,091ug/g au niveau testiculaire. Ces concentrations
diminuent au cours du temps, avec une décroissance plus lente au niveau respiratoire, rénal,
érythrocytaire, et musculosquelettique, avec des concentrations respectives a 15 jours de
29,5ug/g, 2,3 ug/g, 0,23 ug/g et 0,12 pg/g. A noter gu’au niveau rénal et érythrocytaire les
concentrations étaient trés stables jusqu’au 15 jours avant franche décroissance. Les
concentrations dans les autres organes étaient inférieures a 0,1 pug/g a 15 jours (38).

Un autre étude comparant la cinétique du chromate de sodium, du chromate de zinc et du
chromate de plomb aprés dose unique retrouve a 50 jours une accumulation splénique et
osseuse de chrome chez les rats ayant inhalés les deux premiers chromates, contrairement au
chromate de plomb qui reste essentiellement concentré au niveau pulmonaire avec un faible
passage systémique (27).

Au niveau sanguin, le transport du chrome dépend de sa valence : Le chrome Ill, qui ne peut
franchir la paroi cellulaire, se lie facilement aux protéines plasmatiques (39): il se lie
préférentiellement avec une haute affinité a la transferrine, et de maniere moins importante
a I'albumine (40). A l'inverse, le chrome VI franchit la paroi des cellules circulantes. Ainsi on



retrouve du chrome dans les érythrocytes (39) mais également dans les leucocytes,
notamment les lymphocytes (41). Le chrome VI est réduit en chrome llll au sein du cytoplasme
de celle-ci, par I'action principalement du glutathion dans les premiéres (39) et principalement
par celle de l'acide ascorbique dans les secondes (41), ne permettant plus a celui-ci de
retraverser facilement la paroi cellulaire. Egalement, au niveau des érythrocytes, le chrome I
ainsi formé va se fixer sur les molécules d’hémoglobine présentent dans leur cytoplasme,
principalement au niveau de leurs chaines B (42). A noter néanmoins un relargage d’environ
1% du chrome contenu dans I'érythrocyte quotidiennement (43).

Par ailleurs, il est important de souligner qu’il est retrouvé chez I'animal un passage
transplacentaire du chrome (44): ainsi une étude réalisée chez des rates a qui a été
administrée une solution de dichromate de potassium retrouvait une majoration du nombre
d’anomalie d’implantation et/ou de développement foetale, d’avortements spontanés ainsi
gue des anomalies du cycle menstruel (45). Il y a peu de données fiables chez 'Homme : des
études réalisées chez des salariées d’usines de fabrication de chromates et présentant des
résultats de dosage sanguin de chrome élevés retrouvaient un nombre élevé de complications
durant la grossesse et I'accouchement (46). Cependant ces études restent critiquées du fait
d’une méthodologie de faible qualité et des résultats de chrome sanguin trés anormaux, ne
permettant pas de conclure sur un passage transplacentaire chez la femme enceinte (16).

Enfin, a l'instar d’autres métauy, il est possible de retrouver du chrome dans le lait maternel
dans la population générale (47).

3. Métabolisation

La principale transformation subie par le chrome au contact de I'organisme concerne la forme
hexavalente : il s’agit de la réduction de celle-ci en la forme trivalente, ubiquitaire dans
I'organisme, réalisé avant méme I'absorption proprement dite (48).

Ainsi, au niveau respiratoire, une partie du chrome hexavalent est réduit au contact du liquide
péricilaire recouvrant I'épithélium des voies aériennes, qui est riche en acide ascorbique et en
glutathion (49), mais également dans le cytosol des macrophages alvéolaires (50). Une étude
a observé chez le rat que la réduction par l'acide ascorbique était plus rapide que la réduction
par le glutathion, le premier étant de ce fait consommeé en premier (49).

La réduction du chrome VI par I'ascorbate en chrome Ill passe par les valences intermédiaires,
c’est-a-dire les formes chrome pentavalent (ou chrome V) et chrome tétravalent (ou chrome
IV) (51), avec de ce fait une stoechiométrie de 3 molécules d’ascorbate pour la réduction d’'une
molécule de chrome hexavalent. Etait retrouvée également 3 Iissue de ces réactions la
production de carboradicaux (51).

La réduction par le glutathion du chrome VI en chrome 1l se fait également en passant par les
valences intermédiaires, et de ce fait selon des proportions similaires (a savoir 3 molécules de
glutathion nécessaires pour la réduction d’'une molécule de chrome VI en chrome Ill) (52,53).
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Cette réaction est plus importante pour des valeurs de pH inférieures a 5 (52). Les
intermédiaires de réaction peuvent réagir également avec des molécules de peroxyde
d’hydrogene, notamment issues de la respiration mitochondriale, et ainsi former des radicaux
libres de I'oxygene via une réaction dite « Fenton-like ». (54). D’autres groupements thiols
autres que le glutathion peuvent également intervenir dans la réduction du chrome VI (55).

L'ascorbate et le glutathion étant quasi-ubiquitaires, la réduction du chrome VI est réalisée
dans tout l‘organisme (56,57), barriere cutanée comprise (58), et notamment en
intracellulaire, a l'origine de sa génotoxicité, que nous détaillerons plus loin. (52)

En cas d’ingestion, le chrome VI est réduit par ces mémes molécules tout au long du tube
digestif, selon un gradient fonction du pH (52) : ainsi, la réduction commence dés le contact
avec les sécrétions salivaires, est maximale au niveau gastrique et sa vitesse diminue tout au
long de l'intestin gréle, du fait du pH plus basique (57). Il y a également une réduction
maximale en post-prandial, en lien avec l'augmentation des sécrétions digestives et
notamment gastriques (57).

Egalement au niveau systémique il est & noter une réduction dans la circulation sanguine au
niveau érythrocytaire (principalement médiée par le glutathion) (23,39) et au niveau
leucocytaire (principalement médiée par I'ascorbate) (41). Comme mentionné au chapitre
précédent, le chrome Il ainsi formé, ne pouvant passer la barriere cellulaire, reste concentré
dans le compartiment intracellulaire (39).

Enfin il existe une réduction notable au niveau rénal et hépatique, principalement médiée par
I'ascorbate (56). Au niveau hépatique a été également mis en évidence une participation de la
cytochrome P450 réductase au niveau des microsomes hépatiques, par une réaction
dépendante de la NADPH. (59,60) Egalement est retrouvée dans les modeéles rongeurs une
participation du cytochrome b5 et de la cytochrome b5 réductase (51,52) ainsi que du
cytochrome P450, bien que sa participation au métabolisme du chrome soit probablement
moindre chez I'humain que chez le rat (61).

4, Elimination

En cas d’inhalation, la principale voie d’excrétion est la voie urinaire (62). A noter que méme
en cas d’exposition au chrome VI, celui-ci n’est pas directement retrouvé au niveau urinaire :
en effet probablement du fait des différents mécanismes de réduction cités précédemment le
chrome est excrété sous forme trivalente (62). Une étude menée chez le rat retrouvait une
décroissance rapide de la quantité de chrome urinaire dosée dans les 6h, puis une stabilité de
celle-ci pendant environ 4 jours avant de décroitre a nouveau, compatible avec un relargage
progressif de chrome notamment intra-érythrocytaire (63). A été également retrouvée une
élimination via les phanéres : Une étude réalisée sur un groupe de 5 tanneurs de cuir, lors de
leur emploi et a 9 mois de la fin de cette activité, retrouve une concentration de chrome dans
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les cheveux des travailleurs. Les niveaux capillaires et sériques de chrome étaient redevenus
comparables a ceux de la population générale lors de I'évaluation a 9 mois. (64).

Apres ingestion de chrome, du fait de la faible absorption de celui-ci, I'élimination est quasi-
exclusivement fécale (65), mais il a également été retrouvé une corrélation entre la
consommation de chrome trivalent et la quantité de chrome urinaire, jusqu’a 8% de la dose
ingérée (66), témoignant néanmoins de I'existence d’un passage systémique (67).

Egalement on retrouve, plus a la marge, une excrétion biliaire des complexes de glutathion-
chrome Il résultant au niveau hépatique chez le rat (68).

Concernant |’élimination apres absorption cutanée, les données disponibles sont tres limitées :
des études réalisées chez des sujets volontaires retrouvent une discrete augmentation des
concentrations urinaires et fécale (16,31).

Au total, I'élimination du chrome se fait en plusieurs phases, notamment du fait de stockage
intracellulaire (dont érythrocytaire) : une série d’études réalisées chez des soudeurs a l'arc
d’acier inoxydable (exposées au chrome hexavalent principalement par inhalation des fumées
de soudure) retrouvait 3 phases, avec une premiere demi-vie d’élimination autour de 7h (69—
71), puis de 15 a 30 jours (69,71) et enfin de 3 a5 ans (69,71,72), cette-derniére en lien avec
une rétention pulmonaire de chrome importante; plusieurs études ayant retrouvé des
concentrations pulmonaires de chrome chez d’anciens travailleurs exposés plusieurs années
apreés la cessation d’activité (69,73,74).

Si on considere la clairance au niveau des organes, un modele tri-compartimental a été
proposé a partir de I'étude de la cinétique du chrome trivalent chez six patients volontaires :
ainsi était décrit un modele avec un compartiment de clairance « rapide », correspondant
essentiellement au sang (la demi-vie d’élimination serait de 5 a 12h), un compartiment de
clairance « intermédiaire », correspondant aux organes de stockage, comme le foie ou le rein
(demi-vie entre 1 et 14 jours) et un compartiment de clairance « lente », correspondant aux
autres organes solides tels que les os (demi-vie entre 3 et 12mois) (75,76).

B. Données de toxicodynamique du chrome lll et VI

1. Participation au métabolisme glucidique et lipidique

Le chrome trivalent interviendrait dans le métabolisme glucidique et lipidique (77,78), bien
gue le mécanisme ne soit pas encore completement élucidé (16,79) : le chrome participerait
a augmenter la sensibilité a I'insuline (77).

Cet effet serait médié par I'association du chrome Ill a un oligopeptide appelé Chromoduline
(anciennement Glucose tolerance factor, ou GTF), composé notamment dans sa forme active
de quatre ions de chrome (80). Ainsi celui-ci se fixerait a la fraction intracellulaire du récepteur
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a l'insuline activé par cette derniere, amplifiant I'activité kinase du récepteur et ainsi
augmentant la réponse intracellulaire a I'insuline (77).

Il n’y a cependant pas de consensus concernant la transposition des données disponibles chez
le rongeurs vers |'étre humain, avec peu d’essais cliniques concluant concernant un lien entre
apport de chrome et diminution significative de la glycémie (81). De ce fait il n’existe pas de
consensus concernant les apports en chrome recommandés, certains pays comme les Etats-
Unis ou le Canada ayant proposé une valeur au contraire de I'Union Européenne (82).

2. Toxicité aigue

Les données concernant la toxicité aiglie mais également concernant I'étre humain sont
principalement issues d’exposition professionnelle concernant la voie respiratoire et issues
d’exposition environnementales concernant la voie digestive. Les principaux mécanismes
Iésionnels rapportés sont caustiques ou inflammatoires (16).

Les principaux effets toxiques rapportés lors d’'une inhalation aigue importante de chrome
hexavalent sont une toux, une dyspnée et une sensation d’oppression thoracique (16,83). Dans
une usine de revétement de surface au chrome dans laquelle des concentrations tres hautes
de fumées de trioxyde de chrome étaient retrouvées, les ouvriers rapportaient des symptomes
neurologiques a type de vertiges, maux de téte et sensation de faiblesse lors des taches a
proximité des cuves de chromates ainsi que des nausées et des vomissements a 'occasion des
repas sur le lieu de travail (16,84).

Egalement, en cas d’inhalation de chrome, il peut y avoir sensibilisation & celui-ci voire
déclenchement de symptomes allergiques respiratoires (a type d’asthme) ou cutanés (a type
d’urticaire ou d’eczéma), quelle que soit la modalité de sensibilisation initiale (85).

A également été décrit apres inhalation massive de trioxyde de chrome une perforation nasale
chez les deux ouvriers exposés (16,83)

Il existe peu de données concernant une surmortalité suite a une inhalation aigue de chrome
chez I'étre humain (16). Une étude chez le rongeur retrouvait des doses létales médianes (ou
DL50) pour plusieurs composés du chrome hexavalent (a savoir le chromate et dichromate de
sodium, le dichromate de potassium et d'ammonium) entre 29 et 82 mg/m3, avec un DL50
significativement plus basse chez les sujets féminins. Egalement pour le trioxyde de chrome
des valeurs entre 87 et 137 mg/m3 sans influence du sexe de I'animal ont été observées (86).

A l'inverse, il est décrit dans la littérature plusieurs cas d’ingestion massive de chrome VI
volontaire ou accidentelle ayant résulté au décés du patient. Les principaux mécanismes
décrits sont une hémorragie digestive sévere (avec notamment des Iésions caustiques et de
nécrose) et une détresse respiratoire probablement sur acidose métabolique. (87-89)

En cas d’ingestion aigue non létale de chrome VI, les principaux symptomes décrits sont une
douleur abdominale, des nausées voire des vomissements (90,91). Est également décrit un cas
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de gastrite aigue avec insuffisance rénale aigue (16,92) et un cas avec hématémese et
hémorragie distale (93).

Enfin, en cas d’exposition cutanée, a été décrit des lésions cutanées allant de la brllure a
I'ulcére cutanée, voire une nécrose en cas de déversements importants (94,95). A noter que
des signes systémiques ont pu étre décrits en cas de brllure étendue, la lésion facilitant le
passage du produit dans la circulation sanguine (94).

3. Toxicité chronique

a) Pathologies non-tumorales

De la méme maniere, les pathologies provoquées par un exposition chronique au chrome
dépendent de la voie d’exposition. Dans cette partie nous ne traiterons que les pathologies
non cancéreuses associées au chrome, un focus particulier sera fait sur les pathologies
tumorales au chapitre suivant.

En cas d’inhalation chronique de chrome VI, on retrouve des descriptions de Iésions tout au
long de I'arbre respiratoire. Ainsi, au niveau des fosses nasales sont décrits I'apparition possible
d’une rhinorrhée, d’un prurit voire d’'une douleur nasale et d’une épistaxis; des cas
d’authentique ulcération voire perforation septale ont été également décrits (16,84,96,97).

Au niveau bronchopulmonaire sont décrits des symptémes de toux et de dyspnée avec de
possibles sifflements (98). Une surmortalité par pathologie respiratoire non-cancéreuse
(notamment bronchopneumopathie obstructive chronique) est décrite, corrélée a la durée
d’exposition (99-101). Une altération des examen fonctionnels respiratoires a été décrite chez
des ouvriers exposés chroniguement au chrome hexavalent, avec notamment diminution de
la capacité vitale, du volume de réserve expiratoire et du volume expiratoire maximal seconde
(102,103).

Des symptomes nasopharyngés et respiratoires similaires ont pu étre décrits également en cas
d’exposition chronique au chrome trivalent (98).

Au niveau de I'appareil digestif, une inflammation des structures de la cavité orale a été décrite
lors d’'une exposition respiratoire chronique, avec également un jaunissement et un
déchaussement de dents (104). Egalement des symptdmes a type de nausées, vomissements,
douleur épigastrique et sous-sternale, gastrite et ulcere gastriques ont été décrits chez des
ouvriers fabriquant des chromates (16,105,106).

Les travaux cherchant une association entre exposition respiratoire au chrome trivalent ou
hexavalent et lésion hépatique n’ont pas trouvé de lien significatif que ce soit chez I'humain
(16) ou chez le rat (107,108). Une étude a mis en évidence I'élévation des enzymes hépatiques
et 'apparition de Iésions hépatiques chez le rat apres ingestion répétée de chrome VI pendant
10 semaines (109).

13



Egalement une étude décrivait une augmentation significative de 'amylase sérique chez des
travailleurs réalisant du traitement de surface par rapport a un groupe controle non-exposé
(16,110), il n'y a néanmoins pas d’argument pour |'‘apparition de lésion endocrine par
inhalation de chrome chez le rat (108).

An niveau rénal a été rapporté une augmentation des B2-microglobulines urinaires chez des
ouvriers réalisant du revétement de surface chromaté, corrélé a la concentration
atmosphérique de chrome a laquelle ils étaient exposés ; néanmoins ce dosage était normal
dans le groupe contréle et parmi les travailleurs retraités, évoquant un effet aigu et réversible
a l'arrét de I'exposition (111). Une étude réalisée en 2011 retrouvait un déficit en vitamine B9
et B12 et en homocystéine (résultant possiblement du déficit précédent), et évoquait
I’'hypotheése d’une dysfonction rénale a l'origine de ce phénoméne (112). L'exposition au
chrome trivalent ne semble pas avoir d’impact sur la fonction rénale (113).

Au niveau cutané, en plus de la dimension allergique décrite ci-apres, des brdlures cutanées,
des dermatites de contact irritatives voire des ulcérations ont été décrites en regard de la zone
de contact avec du chrome hexavalent (114,115). A noter que des Iésions au niveau des fosses
nasale ou des symptomes digestifs ont été décrit par manuportage vers les cavités nasales ou
vers la bouche, dans un contexte d’hygiéne des mains insuffisante (16).

Egalement ont été décrites au niveau cutané mais également au niveau respiratoire des
réactions d’hypersensibilité, a type de dermatite de contact allergique urticarienne ou
eczématiforme (116) ou d’asthme (117). La sensibilisation initiale peut-étre cutanée ou
respiratoire, mais les symptdmes peuvent-étre réactivés par une exposition différente, par
exemple une dermatite allergique peut étre redéclenchée par une exposition par inhalation
(85). Il a été également décrit une réactivation d’'une dermatite allergique suite a I'ingestion
de dichromate de potassium (118). Les symptomes peuvent étre provoqués, quelle que soit la
forme de chrome manipulée initialement ou lors des contacts réactivant les |ésions, faisant
évoquer I’hypothése d’une réaction croisée entre chrome trivalent et hexavalent, ou bien une
médiation de l'allergie par la forme trivalente (110,111).

Concernant I'impact sur la fertilité, chez ’'homme ont été rapporté une augmentation des
anomalies morphologiques de spermatozoides chez des ouvriers fabriquant du sulfate de
chrome (composé du chrome lll) (119) et une diminution de la mobilité associée a des
modification de la composition de liquide séminal chez des ouvriers exposés au chrome VI
(120). Des résultats similaires ont été retrouvés chez le singe aprés ingestion de plus de 2,1mg
de chrome VI/kg/jour (121,122) et le rat pour qui ont également été observés des lésions
testiculaires (120). Concernant la fertilité chez la femme des études chez I'animal ont rapporté
une diminution du nombre de follicules, 'apparition de Iésions ovariennes et un allongement
du cycle ovarien en lien avec un exposition respiratoire au chrome VI : celle-ci serait a l'origine
d’une perturbation de la stabilité du cytosquelette et du fonctionnement mitochondrial au
niveau des ovocytes (123).

Concernant le développement feetal, il n'y a pas de données retrouvées chez I'humain
concernant le faetus en soi, mais plusieurs études ont étudié le déroulement de la grossesse :
deux études réalisées chez des femmes employées a la fabrication de composés chromatés
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ont mis en évidence un surrisque de complications a la naissance, notamment un surrisque
d’hémorragie postnatale (16,46). Deux études réalisées auprés d’épouses d’ouvrier de
manufacture d’acier inoxydable retrouvaient des données contradictoires concernant un
surrisque d’avortement (124,125) . Chez le rat a été décrit un surrisque d’hypotrophie foetale,
d’avortement spontané et de malformations foetales aprés ingestion de chrome (121,122).

Par ailleurs, I'exposition au chrome hexavalent aurait un effet sur I'immunité, cependant toutes
les études ne sont pas consensuelles : par exemple une étude réalisée en 1951 chez 97 ouvriers
exposés retrouvé une leucocytose chez prés de 15% d’entre eux, mais également 20%
présentent une leucopénie ; également était retrouvées une anémie et une augmentation du
temps de saignement (106). De plus des études réalisées postérieurement ne retrouvent pas
de lien entre exposition et ces anomalies biologiques (16,126) , et il existe peu de données
significatives chez I'animal (16). Un impact de l'exposition au chrome VI sur le poids est
retrouvé dans plusieurs études chez I'animal, cependant il s’agit selon les études d’une perte
(127,128) ou d’une prise de poids ou bien d’une absence de lien significatif (108). Il n’existe
pas de donnée disponible chez I'étre humain.

b) Pathologies tumorales

Parmi les conséquences connues de longue date d’une exposition chronique au chrome
hexavalent est le surrisque de cancer des voies respiratoires (1). Ainsi le Centre International
de Recherche pour le Cancer, une agence de I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS), a
classé dés 1990 les composés du chrome VI comme « cancérogene pour 'Homme » (Groupe
1) et les composés du chrome Ill comme « inclassable quant a leur cancérogénicité pour
I'Homme » (Groupe 3) (129,130).

Si le caractere cancérogene est attribué a la forme hexavalente, notamment du fait de sa
capacité a pénétrer dans les cellules (20), celle-ci n’est pas a 'origine des lésions sur 'ADN par
elle-méme (53) : ces lésions (et leur conséquences) sont causées par les produits de la
réduction de celui-ci : les carbo-radicaux formés ainsi que les radicaux libres de l'oxygene qui
vont pouvoir étre a l'origine de lésion de 'ADN, notamment des |ésions simples et double brins
(51,54,131,132). Les complexes formés au cours de la réduction du chrome entre chrome V, IV
ou lll avec le glutathion ou un autre groupement thiol peuvent également se lier a 'ADN (133),
pouvant ainsi affecter la transcription et la réplication de celui-ci (134). Sont notamment
retrouvés in vivo chez I'animal sont des mutations géniques, des aberrations chromosomiques
des échanges d’ADN entre chromatides sceurs et des délétions voire ruptures de brins d’ADN
(16).

Les cancers respiratoires en lien avec I'exposition professionnelle au chrome hexavalent sont
bien connus : notamment un surrisque de cancer bronchopulmonaire a été identifié chez les
ouvriers travaillant dans la fabrication de chromates (135-137). Une étude sur une cohorte
d’ouvriers fabriquant des chromates a Baltimore retrouve un risque relatif de déces par cancer
pulmonaire de 1,66 pour le chrome hexavalent (aprées ajustement par rapport au tabagisme),
et retrouve un risque relatif négatif et non-significatif pour le chrome trivalent, allant dans le
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sens que la propriété cancérigéne du chrome est liée au métabolisme du chrome hexavalent
(16,135). A été également retrouvé chez certaines cohortes d’ouvrier affectés a la fabrication
de chromates un surrisque de cancer naso-sinusien (138,139).

Il existe également des études mettant en évidence un lien entre exposition au chrome et
apparition ou mortalité par cancer bronchopulmonaire concernant les travailleurs produisant
ou utilisant des pigments chromatés (101,140,141), réalisant du revétement ou du traitement
de surface au chrome (140,142,143), ou travaillant dans une fonderie d’acier inoxydable (144).

Des études réalisées chez des ouvriers soudants ou produisant de I'acier inoxydable (145,146)
et chez des ouvriers produisant des alliages ferrochromes (147,148) rapportaient des résultats
discordants ou non significatifs ne permettant pas de conclure sur une relation entre
exposition et cancer dans ces domaines.

A noter dans ces métiers une co-exposition fréquente a d’autres métaux, pouvant majorer le
risque cancérogene (142).

Par ailleurs, plusieurs études réalisées chez des tanneurs de cuir, principalement exposés au
chrome trivalent, ne retrouvaient pas d’association entre cette exposition et un surrisque de
cancer bronchopulmonaire (149,150).

Concernant un lien entre exposition au chrome et cancer digestif, les données disponibles chez
I’étre humain sont contradictoires ; ainsi une méta-analyse réalisée en 2015 (151) concluait a
une association significative en I'exposition par inhalation et un surrisque de cancer gastrique.
A linverse une méta-analyse réalisée en 2019 ne retrouve pas de lien significatif (152).
Concernant l'association entre ingestion de chrome et cancer de I'appareil digestif, les études
réalisées chez I’humain ne sont pas non plus convergentes (152-154).

De maniere plus isolée, une étude prospective réalisée dans une cohorte d’ouvriers ayant
réalisé du revétement de surface retrouvait également un surrisque de lymphome malin (143).
Egalement une autre étude réalisée dans une région grecque retrouvait un lien entre un
consommation d’eau avec des taux de chrome VI élevés et une mortalité plus élevée par
cancer hépatique, rénal, ou d’autre organe urogénital (155).

Par ailleurs, concernant les tumeurs cutanées, il existe trés peu de données permettant de
conclure a un lien avec I'exposition au chrome VI (16,156).
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Il.  Exposition au chrome

A. Principales expositions environnementales et extra-professionnelles
1. Présence du chrome dans I'environnement

Le chrome est un composant ubiquitaire de la cro(te terrestre, retrouvé sous forme minérale
appelée chromite (INERIS), mais aussi retrouvé ainsi dans les sols, les eaux mais également
dans l'air (13).

En France en 2009 la concentration atmosphérique moyenne en chrome, sans discrimination
de valence, était de 1 a 2 ng/m3 en milieu rural et entre 1 et 4 ng/m3 en milieu urbain. Cette
concentration moyenne pouvait augmenter a proximité de lieux d’exposition, notamment
jusqu’a 10 ng/m3 a proximité d’incinérateurs d’ordures ménagéres et une moyenne
hebdomadaire maximale de 316 ng/m3 a été mesurée aux abords d’une aciérie (157).

La principale source de chrome atmosphérique est la mise en suspension de poussiére
continentale, suivie par les émissions de gaz volcaniques (158). Concernant les sources
anthropogéniques, on retrouve principalement les sources de combustions fixes (industries,
commerces et résidences), I'industrie du fer et de I'acier et les cimenteries (159).

Environ un tiers des émissions atmosphériques de chrome est sous forme hexavalente (160).
Celui-ci est réduit en chrome trivalent au contact de vanadium, d’ions ferreux, de bisulfite et
d’arsenic trivalent, avec une demi-vie de réduction estimée entre 16 heures et 5 jours (161).
Inversement une oxydation du chrome trivalent en chrome VI est possible dans 'atmospheére
en présence de dioxyde de manganeése.

Dans les sols, le chrome est quasi-exclusivement sous forme de carbonate et d’oxyde de
chrome trivalent, insoluble (13). Si les conditions pour l'oxydation du chrome Il sont
favorables, du chrome VI peut étre retrouvé sous forme de chromate CrO4(162). Une réduction
de ce dernier en chrome Il est possible, soit au contact des éléments précédemment cités
(161), soit par des sédiments organiques. La réduction se produit alors plus lentement (la
demi-vie de réduction pouvant atteindre 140 jours) (163).

La concentration en chrome est variable selon la nature du terrain : ainsi en France on retrouve
des teneurs plus élevées dans les Vosges (présence dans les roches cristallines), dans le Massif
Central (riche en roches volcaniques) et dans le Nord-Est de la Corse (dans les schistes) (164).

D’aprés des travaux réalisés en 1988, les principales causes de contamination des sols au
chrome (sans distinction de valence) sont dans l'ordre décroissant les déchets commerciaux
pour 51%, la cendre de charbon issue des centrales ou chaudiéres industrielles pour environ
33%, les déchets agricoles, alimentaires et animaux pour environ 9% et enfin les retombées
atmosphériques pour environ 2,5% (165). A noter que les boues d’épuration, potentiellement
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concentrées en chrome, pouvant étre utilisées pour de I'épandage, ne sont pas inclues dans
ces travaux.

Enfin on retrouve également du chrome dans les eaux, principalement sous forme de chrome
Il solide adsorbés sur des matériaux organiques ou ferreux. On retrouve également du chrome
sous forme soluble en quantité moindre : il s'agit soit de complexes solubles du chrome
trivalent, soit du chrome hexavalent, ce dernier étant éventuellement réduit par les matieres
organiques ou d’autres agents réducteurs présents dans I'eau notamment les ions ferreux ou
des sulfides (166).

La teneur en chrome dans les eaux souterraines est inférieure a la concentration dans les eaux
de surface, ces derniéres reflétant I'intensité de I'activité industrielle (157), cependant les
rejets industriels (essentiellement de I'industrie métallurgique) ne représenteraient que la
seconde source de chrome dans I"écosysteme aquatique avec environ 26% des émissions, la
premiere étant les rejets d’eaux usées domestiques (environ 32%). Les autres sources
principalement identifiées sont les rejets des eaux usées dans l'océan (a 13%), l'industrie
chimique a 9%, les fonderies et raffineries de métaux non-ferriques a 8% et les retombées
atmosphériques a environ 6% (165).

2. Modalités d’exposition humaine

Au vu des éléments précédents, outre I'exposition par inhalation d’air riche en chrome, a des
localisations fortement concentrées en chrome, une des principales expositions au chrome se
fait par I'alimentation. On retrouve d’une part I'eau de boisson, dont la concentration en
chrome peut étre influencée par la richesse en chrome dans la région de la source (157), et
d’autre part dans les aliments.

Concernant les plantes, le chrome se concentre principalement au niveau des racines, avec
une quantité plus faible dans les parties aériennes du végétal, méme en cas de concentration
importante de chrome dans les sols (166) ou dans les fertilisants utilisés. Une étude réalisée
en Espagne pour évaluer la teneur en chrome de différents végétaux retrouvé a une
concentration plus élevée dans le radis et les épinards (167). On retrouve également des
concentrations plus élevées chez certains mollusques bivalves notamment chez I’huitre, la
moule commune et la mye commune (16,168). On retrouve également des taux élevés dans
la viande, le poissons, les fruits et légumes et les céréales (169).

Il est a noter qu’une contamination des aliments, notamment les plus acides, peut avoir lieu
lors de contact avec de l'acier inoxydable, notamment dans les outils de récolte, lors de la
transformation ou lors de la préparation a la vente. Egalement, certaines boissons fermentées
peuvent contenir du chrome en quantité détectable ; c’est le cas par exemple de la biere, dont
les produits avant transformation sont plus riches en chrome (houblon, malt, riz) et une
contamination est probable par le matériel de distillerie (170) : il s’agit principalement de
chrome lll, du chrome VI n"ayant été détecté que dans certaines bieres a faible teneur en alcool
ou pale lager (171).
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A l'inverse cependant les aliments transformés ou raffinés (tels que le sucre raffiné ou le pain
blanc) contiennent moins de chrome que les produits moins transformés (tels que le pain
complet ou la molasse) (168).

En dehors des aliments, une des principales sources de chrome hexavalent domestique est le
tabac : une analyse d’une vingtaine de marques de cigarette retrouve une concentration en
chrome autour de 1,43 +/- 0,630ug/g de tabac (172). Un tabagisme actif peut étre a l'origine
d’une concentration en chrome dans l'air intérieur 10 a 400 fois plus importante que dans l'air
extérieur (173). A noter également un surrisque d’exposition au chrome hexavalent en cas de
tabagisme passif : une étude réalisée chez 238 enfants exposés d’environ 8 ans retrouvait au
niveau salivaire de la cotinine (un métabolite de la nicotine) ainsi que des métaux lourds
probablement issus du tabac (174).

A noter également la possibilité d’exposition au chrome dans un contexte de matériel
implanté dégradé : ainsi est décrit une augmentation du dosage de chrome sanguin dans un
contexte de prothése de genou ou de hanche a base de chrome (175,176), mais également
chez un patient porteur de matériel d'ostéosynthese (177).

Enfin, une exposition extra-professionnelle est également possible par contact avec certains
objets contenant du chrome, tels que le ciment, le cuir tanné au chrome, certains produits de
nettoyage, conservateurs pour le bois, textiles et outils en acier inoxydable (16,173)

B. Principales expositions professionnelles

Le chrome est principalement extrait a partir de sa forme minérale, la chromite (16,157). Le
secteur de la métallurgie est le principal utilisateur de chrome : il concentrait plus de 90% de
de la consommation mondiale de chromite, dont plus de 80% pour la production d’acier
inoxydable (16). Le chrome participe a renforcer la dureté et la résistance a la corrosion des
métaux. Il entre également dans la composition d’alliages dits “réfractaires”, résistants a des
températures supérieures a 550°C, utilisés notamment comme revétement intérieur dans des
fours et des chaudiéres industrielles.(16). Le chrome est également purifié en chrome métal
entrant dans la composition d’alliages stables trés résistant aux contraintes mécaniques et
thermiques (7). On retrouve enfin une exposition au chrome hexavalent lors des opérations de
soudure en particulier sur de I'acier inoxydable

Le chrome est également utilisé dans le traitement ou revétement de surface, en particulier le
chrome hexavalent du fait de ses propriétés oxydatives (7,16): On dénombre quatre procédés
principaux, a savoir le chromage (dur ou décoratif), la chromatation ou passivation, 'oxydation
anodique chromique et le satinage. Lobjectif de ces procédés et ses principaux domaines
d’application sont repris a la page suivante (7).
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Procédés Propriétés recherchées Domaines d’application
Chromage dur Revétement par électrolyse afin Aéronautique et aérospatial,
d’améliorer ou de fournir une plus grande Automobile, Equipement
dureté au métal et une résistance industriel (dont outillage),
mécanique et a la corrosion Industrie agro-alimentaire (dont
emballages), Construction (dont
toles), Industrie électrique et
électronique (dont panneaux
solaires)
Chromatation et | Traitement chimique par immersion ou Aéronautique, Automobile,
passivation aspersion de chrome hexavalent soluble Batiment
afin d’améliorer la résistance a la corrosion
et 'adhérence des peintures
Oxydation Passivation du chrome sur de I'aluminium : | Aéronautique et secteur naval :
anodique permet d’améliorer la résistance a la traitement et pré-traitement
chromique corrosion et I'adhérence des peintures avant revétement
Décapage sulfo- | Pré-traitement de surfaces plastiques avant | Cosmétiques, Automobile,
chromique ou dépot métallique ou de peinture Electronique
Satinage
Chromage Automobile, Instruments
décoratif optiques, médicaux, Menuiserie
métallique, Appareillages
domestiques

Un autre secteur important d’utilisation du chrome VI est la fabrication et |'utilisation de
pigments pour peinture ou vernis, de teinture ou de mordant pour la teinture de laine, (7). Ces
produits pour partie a destination des industries notamment dans les secteurs aéronautique,
automobile et du batiment, sont appréciés de par leurs propriétés anti-corrosives (7).

Le chrome hexavalent est également utilisé dans I'industrie du bois comme agent conservateur
notamment en association avec du cuivre ou comme réactif ou catalyseur dans l'industrie
chimique (7). On retrouve par ailleurs une utilisation de chrome trivalent dans le tannage du
cuir (7,16).

A noter qu’a l'instar des taches d’extraction miniere, on retrouve également une exposition
importante au chrome lors de manipulation de dérivés des sols, notamment dans le ciment,
principalement sous forme de chrome trivalent (16).

Un tableau de synthese d’utilisation des composés du chrome par type de tache a été proposé
par I'Institut National Institut de I'Environnement Industriel et des Risques (INERIS) (7) et est
inclus en dans I'annexe A.

Ainsi on retrouve une exposition des travailleurs a tous les niveaux de la manipulation du
chrome, que ce soit les ouvriers réalisant I'extraction miniere, ceux travaillant dans la
production de composés particuliers ou bien les utilisateurs des produits transformés, mais
également tout travailleur intervenant sur une surface chromaté (comme par exemple du
pongage) sans utiliser eux-mémes le produit, pouvant participer a une méconnaissance des
risques.
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Ill. Réglementation et restriction d’utilisation des
produits a base de chrome hexavalent

A. Réglementation REACH

Afin notamment d’'amélioration de la protection de la santé humaine et environnementale vis-
a-vis de I'exposition aux produits chimiques (178,179), deux réglements européens ont été
adoptés entre 2006 et 2008 : le reglement n°1907/2006 (179), dit reglement REACH, signifiant
Registration, Evaluation, Authorization and restriction of Chemicals (« Enregistrement,
Evaluation, Autorisation et Restriction des substances Chimiques »), et le reglement No
1272/2008 (178) dit reglement CLP pour Classification, Labelling, Packaging (« classification,
étiquetage et emballage »), qui viendra modifier et compléter le premier. Si le réglement
REACH concerne plut6t les modalités d’enregistrements des substances chimiques et leurs
modalités de mise sur le marché et le reglement CLP concerne plutét les modalités de
classification et d’étiquetage des produits, ces deux reglements sont en pratique tres liés et
interdépendants notamment entre classification et autorisation de mise sur le marché
européen, qui va principalement nous intéresser par la suite.

Ainsi le reglement REACH, adopté en 2006 et entré en vigueur le 1°" juin 2007, instaure
notamment l'obligation pour les fabriquant et les fournisseurs de produits chimiques
d’enregistrer toute substance chimique qu’ils fabriquent ou importent (sauf exceptions
mentionnées aux annexes IV et V du reglement REACH), de préférence conjointement
lorsqu’une substance commune est rapportée, aupres de I'’Agence Européenne des produits
Chimiques (ECHA de son acronyme anglais), créée dans le cadre de ce reglement.

Par ailleurs 'ECHA définit également en collaboration avec les Etat un plan d’action continu
communautaire (article 44 du réglement REACH), afin de définir des substances qui, au vu des
données de danger, d’exposition ou des quantités utilisées, pourraient nécessiter une
évaluation ou réévaluation dans les 3 ans

Ainsi, chaque substance est évaluée a partir des données fournies par le demandeur qui devra
également répondre aux demandes d’information complémentaire des évaluateurs. Les
informations prises en compte sont notamment les effets sur la santé humaine et
environnementale de la substance, mais également I'impact socio-économique de celle-ci. A
I'issue de I'évaluation, si la substance a été identifiée comme pouvant présenter un risque, des
actions de suivi peuvent étre mises en place tel qu’une proposition de classification et
d’étiquetage harmonisés, une identification de la substance comme « substance extrémement
préoccupante » (SVHC) avec notamment nécessité d’'une demande d’autorisation (inscription
a 'annexe XIV) ou proposition des restrictions (inscription a 'annexe XVII) ainsi que toute autre
proposition jugée pertinente méme si ne relevant pas du reglement REACH (180).
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L'identification d’une SVHC a habituellement pour conséquence a terme l'inscription sur la liste
des substances soumises a demande d’autorisation définie dans I'annexe XIV du réglement
REACH. Celle-ci impose notamment aux producteurs et importateurs de produits contenant
cette substance des contraintes en termes d’information des entreprises en aval via la
transmission de Fiche de Données Sécurité (dont la structure est présentée a I'Annexe Il du
reglement REACH) et des consommateurs, ainsi que la notification a I’'ECHA si la substance est
présente a plus de 0,1% dans le produit et que les quantité produites ou importées sont
supérieurs a une tonne annuelle par producteur/importateur (article 33 du reglement REACH).
La procédure d’autorisation peut imposer des conditions d’utilisation, et notamment le respect
de scénarii d’exposition.

Ces scénarii d’exposition, réalisés initialement lors du dossier de demande d’autorisation,
décrivent des processus de fabrication et d’utilisation mais également des mesures de gestion
des risques que le fabricant ou I'importateur réalise et recommande aux entreprises en aval,
notamment utilisatrices. Selon les situations, celui-ci peut étre plus au moins précis dans sa
description, et parfois inclure plusieurs procédés, ou alors décrire tres précisément les
conditions d’utilisation. Le point 5.1.1 de I'annexe 1 du reglement REACH détaille les éléments
pertinents a inclure, a savoir :

- Concernant les conditions d'exploitation :

o Les processus faisant intervenir la substance (et la forme physique de cette
derniére) ainsi que les activités effectuées par les travailleurs dans ce cadre
(notamment en termes de durée et de fréquence).

o Les activités des consommateurs, et en particulier la durée et la fréquence de
leur exposition a cette substance ;

o Egalement des informations concernant les émissions de la substance vers les
différents milieux environnementaux et les systemes de traitement des eaux
usées

- Concernant les mesures de gestion des risques :

o Les mesures proposées de gestion des risques liés a la substance visant a
réduire ou a éviter l'exposition humaine (travailleurs et consommateurs) et
environnemental

o Les mesures de gestion des déchets (I'élimination et/ou le recyclage des
déchets) visant a réduire ou a éviter I'exposition humaine et environnementale

Dans le cadre des substances inscrites a I'annexe XIV, ces scénarii d’exposition devront étre
annexés a la Fiche de Données Sécurité (FDS) par le producteur ou l'importateur et
systématiquement transmis a I’entreprise en aval a chaque maillon de la chaine de distribution.

Les criteres d’inclusion dans I'annexe XIV sont définis a I'article 57 du reglement REACH, suite
a une modification de celui-ci par le reglement CLP :

- Les substances dites « Cancérogénes Mutagenes Reprotoxiques » (CMR), c’est-a-dire
répondant aux critéres de classification comme substance cancérigéne, mutagene
et/ou toxique pour la reproduction, de catégories 1 ou 2 ; et de ce fait inscrit dans
I'annexe | du reglement CLP.
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- Les substances dites persistantes, bioaccumulables et toxiques (PBT) ou trés
persistantes et trés bioaccumulables (vPvB) selon les criteres énoncés a I'annexe Xl
du reglement REACH

- Enfin les substances pour les données scientifiques rapportent de potentiels effets
graves pour la santé humaine ou I'environnement, suscitant un niveau de
préoccupation équivalent a celui aux substances précédemment citées. On peut
notamment mentionner les perturbateurs endocriniens qui peuvent a présents étre
inclus dans I'annexe XIV (181).

La classification des CMR en catégorie 1 ou 2 dépend principalement du niveau de preuves
scientifiques disponibles, définis dans I'annexe | du CLP :

- Ainsila catégorie 1 regroupent les substances pour lesquels un lien fort a été démontré
entre l'exposition et l'effet sur la santé, soit chez I'humain (catégorie 1A) soit
uniquement chez I'lanimal (Catégorie 1B). Pour qu’un produit soit classé CMR 1A ou 1B,
il est nécessaire que la substance soit a une concentration de 0,1%, sauf pour les
reprotoxiques (qu’ils soient toxiques pour la fertilité, le développement feetal ou bien
via 'allaitement pour lesquels ce seuil est a 0,3%.

- La catégorie 2 regroupent les substances pour lesquels un lien a été décrit entre
I'exposition et I'effet sur la santé, mais que les données sont considérées insuffisantes
pour une classification en catégorie 1. Pour qu’un produit soit classé CMR 2, il est
nécessaire que la substance soit a une concentration de 1%, sauf pour les toxiques pour
la fertilité ou le développement foetal, pour lesquels ce seuil est a 3%, et pour la toxicité
via l'allaitement pour laquelle le seuil est identique a celui de catégorie 1, a savoir a
0,3%.

Enfin quand le risque pour la santé humaine ou environnementale est considéré inacceptable,
I'article 68 du reglement REACH prévoit la possibilité a 'ECHA, de sa propre initiative ou bien
sur sollicitation d’un Etat membre ou de la Commission Européenne, d’ajouter la substance a
I'annexe XVII du réglement REACH, qui définit les restrictions s'imposant aux entreprises
concernant la fabrication, la mise sur le marché ou/et |'utilisation de certaines produits
dangereux, notamment concernant les concentrations ou les modalités des étapes
concernées.
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B. Chrome hexavalent : demandes d’autorisation dans le domaine de
I'aéronautique, et scénarii d’exposition

Si le principal risque associé aux composés du chrome Il décrit est le risque d’allergie cutanée,
tous les composés du chrome VI sont classés a minima cancérogene 1B, et donc relevent d’une
procédure de demande d’autorisation. Initialement les dates de fin d’autorisation concernant
les chromates tous secteurs confondus s’étalaient entre 2015 et 2019.

Cependant du fait de I'absence de solutions alternatives disponibles pour I'usage de certains
chromates des demandes de prolongation de l'utilisation ont été faites auprés de I'ECHA. Par
exemple, dans le secteur aéronautique, des demandes d’autorisation ont été déposés
notamment par 3 consortiums, le CTAC (Chromium Trioxide Autorisation Consortium), le
consortium CCTS (Chromium VI Compounds for Surface Treatment REACH Authorization), et le
GCCA (Global Chromates Consortium for Aerospace) permettant un report de la date de fin
d’autorisation de certains chromates dans un premier temps au 1°" mars 2023 puis apres
renouvellement de la procédure entre septembre 2024 et janvier 2026 selon les substances
(8). La liste détaillée des substances, des dates de fin d’autorisation et des utilisations
concernées sont rapportées dans le tableau en annexe B.

Comme mentionné au chapitre « Exposition Professionnelle », du fait des propriétés du
chrome hexavalent notamment anti-corrosives, les composés a base de chromates sont tres
utilisés dans le revétement de surface et la peinture aéronautique, et I'interdiction d’utilisation
de ces derniers pourrait poser la problématique de la maintenance des aéronefs (notamment
avions et hélicopteres) dont les procédés incluent du chrome VI : la substitution pourrait poser
des problemes en terme de de qualité et de sureté, et nécessiter un colt important pour
garantir le méme niveau de sureté. C’est probablement en ce sens également que I'annexe XIV
justifiait la décision de report de la fin d’autorisation au 1°" mars 2023 en limitant I'utilisation
a la production de pieces détachées ou pour la réparation de piéces qui ne peuvent étre
produites ou réparées sans cette substance (en elle-méme ou dans un mélange) (182).

Afin de déposer la demande d’autorisation, des scénarii d’exposition ont été réalisés comme
mentionné précédemment : ceux-ci sont inclus dans le rapport de sureté chimique (Chemical
Safety Report) et détaillent pour chaque utilisation les différentes activités qui peuvent étre
réalisées, en décrivant en particulier les conditions techniques et organisationnelles et
notamment la gestion des déchets, que recommande le producteur ou I'importateur a I'origine
de la demande. Un scénario mentionne notamment la quantité de produit utilisé et sa forme,
la durée de l'activité, les conditions de ventilation et d’aspiration générale ou a la source,
I'utilisation d’équipements de protection individuelle et leurs caractéristiques.

Si on se concentre sur les produits qui nous intéressent ici, détaillés dans I'annexe B, et
notamment sur les équipements de protection, les conditions varient bien évidemment d’'une
activité a l'autre, mais sont retrouvés, concernant les Equipements de Protection Collective
(EPC), la nécessité d’une ventilation mécanique des locaux, |'aspiration a la source n’étant pas
systématique mentionnée. Concernant les Equipements de Protection Individuelle (EPI), on
retrouve principalement des recommandations de port d’un masque respiratoire, a minima un
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demi-masque A2P3, d’'une tenue de travail, de gants résistants aux produits chimiques et de
lunettes (183).

Ces recommandations peuvent étre précisées par le biais de recommandations publiées par
I'Institut National de Recherche et de Sécurité pour la prévention des accidents du travail et
des maladies professionnelles (INRS), sur la gestion du risque chimique mais également des
recommandations spécifiques a certaines substances (9,184—186) : Ainsi concernant les gants
est recommandé de privilégier des gants a usage unique, en matiere butyle, vinyle ou fluorée,
les gants en latex, néopréne ou alcool polyvinyliques étant a I'inverse déconseillés (184,187).
Concernant les vétements, ils sont a adapter a la forme du produit (gazeux, liquide, brouillards,
solide) ainsi qu’a l'intensité de I'exposition, puisqu’il existe des tenues étanches au gaz, dites
type 1, munies notamment d’une alimentation en air respirable a distance de la source (185).
Dansla méme idée, le type d’appareil respiratoire peut étre adapté a l'intensité de I'exposition,
en respectant toujours a minima les recommandations des scénarii d’exposition (186). A noter
en aparté I'impact non-négligeable du port de la barbe, puisque celle-ci diminue I'’étanchéité
du masque, et une étude retrouvait une perte de protection d’au moins 330% d’un masque
complet chez des salariés portant la barbe comparément a des salariés rasés (188).

Enfin, l'autorisation impose aux entreprises d’évaluer l'exposition environnementale et
humaine, avec notamment I'obligation de réaliser des mesures atmosphériques annuellement
et également la possibilité de réaliser de la bio métrologie.

IV. Mesures de I'exposition au chrome hexavalent

A. Métrologies
1. Métrologie atmosphérique

Ainsi la réalisation de mesures atmosphériques, ou métrologies atmosphériques, s'impose aux
entreprise utilisatrices de produits a base de chrome VI.

Sur le plan réglementaire, le Code du Travail (CDT) précise a l'article R4412-149 des valeurs
limites d’exposition professionnelle (VLEP), qui correspondent a des concentrations
atmosphériques a ne pas dépasser a proximité des voies respiratoires des travailleurs (189).
Deux valeurs sont définies : Une moyenne pondérée mesurée sur 8h ou rapportée a une
période de 8h, dite VLEP-8h, et une valeur limite de concentration a ne pas dépasser sur une
période de 15 minutes, dite VLEP a court terme ou VLEP-CT. Egalement sont précisés des
notions complémentaires, concernant par exemple une absorption cutanée importante (et
donc mal évaluée par la mesure atmosphérique), mais également certains risques particuliers
pour la santé, notamment le risque d’atteinte auditive si co-exposition au bruit ou le risque de
sensibilisation cutanée ou respiratoire (189).
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Dans le cadre de I'exposition au chrome hexavalent et ses composés, ces VLEP ont été définies
par décret le 9 mai 2012 avec application a partir du 1°" juillet 2014 (190). A cette fin la
Direction Générale du travail a saisi en 2007 I’Agence Francaise de Sécurité Sanitaire de
I'Environnement et du Travail (AFFSET), fusionnée au sein de I'Agence Nationale chargée de la
Sécurité Sanitaire de l'alimentation, de I'environnement et du travail (Anses) en 2010 (191),
qui propose dans son rapport de 2010 des VLEP-8h a 1ug/m3 et une VLEP-CT a 5ug/m?3 et
propose la mention « peau » soulignant le passage cutané possible du chrome VI (192),
recommandations reprises en I'état dans le CDT. A noter que dans le cadre du chrome
hexavalent, ces valeurs sont inscrites dans le CDT comme contraignantes, c’est-a-dire qu’elles
s'imposent a I'employeur qui doit réaliser des mesures de contrdle et prendre des mesures
correctives en cas de dépassement (comme décrit dans la partie IV. C .).

Ces valeurs reposent sur les conclusions du rapport du comité d’experts spécialisés « Expertise
en vue de la fixation de valeurs limites a des agents chimiques en milieu professionnel » (192).
Si le comité rappelle que, du fait du caractere cancérogene du chrome VI sans seuil connu il
n‘est pas possible de fixer une valeur a partir de laquelle le risque de cancer
bronchopulmonaire apparaitrait, celui-ci étudie néanmoins les éléments de littérature en
rapport avec l'exces de risque par cancer des voies pulmonaire dans un contexte d’exposition
au chrome VI.

Outre les éléments de toxicocinétique et toxicodynamique discutés auparavant, le comité
concentre son analyse sur deux études prospectives de cohortes de plusieurs centaines
salariés exposés au chrome hexavalent, la cohorte dite « cohorte Gibb » (135,193,194) et celle
dite « cohorte Luippold » (136,193,194). Ces deux études avaient été également
précédemment étudiées par I’Agence pour la Sécurité et la Santé au Travail (OSHA) et I'Institut
National pour la Santé et la Sécurité au Travail (NIOSH), deux agences états-uniennes, dans un
objectif similaire (192,194). Au vu des résultats des études portant sur chaque cohorte, I'excés
de risque de déces par cancer bronchopulmonaire est estimé par un modele linéaire : ainsi en
considérant une exposition quotidienne de 8h, 240 jours par an de 20 a 65ans, le risque de
cancer supplémentaire calculé est de l'ordre de :

- 1 pour 100 travailleurs exposés a une exposition de 1ug de Chrome VI/m3/8h,
- 1 pour 1000 travailleurs exposés a une exposition de 0,1pg de Chrome VI/m3/8h
- 1 pour 10000 travailleurs exposés a une exposition de 0,01pg de Chrome VI/m3/8h

Concernant les effets a court terme, le comité met en avant une étude qui décrivait les
symptdmes affectant les voies respiratoires en fonction de I'exposition : ainsi des irritations
nasales étaient retrouvées chez des travailleurs exposés a des concentrations quotidiennes
supérieures a 1 ug de trioxyde de chrome (CrOs) par metre cube, avec des perforations nasales
chez des travailleurs ayant pu étre exposés a des pics de concentration de 20ug de CrOs/m?3,
soit environ 10pg de Chrome VI/m3 (111). A noter que la VLEP-CT finalement proposé par
I’ANSES (5pg/m?3) correspond a 5 fois la valeur de la VLEP-8h (1pg/m?3), comme préconisé par
le comité dans un travail précédant (195). Egalement, au vu de ces effets et de la possible
absorption cutanée, le comité recommandait I'ajout de la mention « peau ». Enfin, celui-ci
rappelait que du fait du caractere cancérogene sans seuil connu du chrome hexavalent, le
principe ALARA (« As Low As Reasonably Achievable »), aussi bas que raisonnablement
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possible, devait étre appliqué : Il s'agit donc de viser une concentration atmosphérique en
chrome VI la plus faible possible, en tenant compte des limitations techniques.

Au niveau international les VLEP sont variables selon les réglementations et les
recommandations : Seuls le NIOSH et la Conférence Américaine des Hygiénistes Industriels
Gouvernementaux (ACGIH) proposent une VLEP-8h plus basse, a 0,2ug/m?3 (pour les formes
solubles selon I’ACGIH qui fait la distinction avec les formes insolubles), malgré que I'OSHA
propose une VLEP a 5 pg/m? ; La Nouvelle-Zélande a également une VLEP-8h plus basse a 0,02
ug/m3 (196-198).

En pratique, les modalités de réalisation des métrologies atmosphériques pour le controle de
la VLEP-8h et le VLEP-CT par des organismes accrédités sont définis par I'arrété du 15 décembre
2009 (relatif aux contréles techniques des valeurs limites d'exposition professionnelle sur les
lieux de travail et aux conditions d'accréditation des organismes chargés des controles) (199).
Les mesures sont réalisées par groupe homogene d’exposition définis en amont en fonction
de l'activité de chaque groupe de travailleur, ou a défaut elles sont réalisées pour I'ensemble
des travailleurs exposés. La mesure doit-étre réalisée au niveau des voies respiratoire de
chaque travailleur concerné, a l'intérieur de I'EPI respiratoire ou a défaut a I'extérieur avec
application du facteur de protection nominal (mesuré en laboratoire) ou assigné (mesuré sur
le terrain) correspondant a I’'EPI (186).

Au moins trois mesures doivent étre réalisées au sein de chaque groupe homogene
d’exposition ou a défaut, lors de chaque campagne. Ces mesures doivent également étre
réalisés sur une période correspondant a l'activité réelle des travailleurs concernés et
rapportées sur la durée standard de 8 heures.

Sial'issue de la premiere campagne, I'ensemble des mesures sont inférieures a 10% de la VLEP,
I'arrété indique que le diagnostic de non-dépassement est établi, c’est-a-dire qu’on considere
gue méme si les mesures étaient répétées, la probabilité de trouver un dépasser de la VLEP
est négligeable. Le controle des mesures devra étre réalisé dans un délai d’un an.

En cas de valeurs supérieures a 10% de la VLEP mais inférieures a celle-ci, I'arrété impose la
réalisation de deux campagnes supplémentaires, au sein des groupes pour lesquels ces valeurs
sont retrouvés, dans un délai maximal d’'un an. Si aucune des valeurs retrouvées lors des
campagnes suivantes ne dépasse la VLEP, alors le diagnostic de non-dépassement est établi
est le suivi pourra étre réalisés a un an (199).

En cas de dépassement de la VLEP au cours des mesures, le CDT impose une conduite a tenir
qui sera détaillée dans la partie IV. C.

Par ailleurs, les organismes accrédités ont I'obligation de transmettre les résultats a I'INRS au
sein de la base de données d’exposition professionnelle aux agents chimiques Scola afin que
ces données puissent étre traitées anonymement (200).
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2. Métrologie surfacique

La métrologie surfacique consiste a réaliser un prélevement sur une surface par essuyage a
I'aide d’un filtre en fibre de quartz imprégné (201). Ce type de prélevement est notamment
utilisé pour évaluer la contamination de poste de travail mais principalement des lieux sans
activités exposantes au chrome VI, notamment salle de pause, afin d’évaluer la contamination
des locaux (201,202). Il est également utilisé dans I’évaluation de la contamination des mains
par le chrome VI (203).

Cependant il existe peu d’étude sur le prélévement surfacique et il n’y a pas ce jour de valeur
d’interprétation disponible, ce procédé ne permet donc pas d’interprétation par seuil mais
peut étre utilisé dans I’évaluation du risque chimique au sein des entreprises (201).

B. Bio métrologies

La bio métrologie des expositions aux produits chimiques consiste a la mesure d’indicateurs
biologiques chez les travailleurs exposés a certains chimiques afin d’évaluer I'exposition réelle
et le niveau de risque sur la santé. Dans le cadre du chrome hexavalent, les principaux dosages
se font au niveau urinaire (chromurie), sanguin (chrome sanguin, plasmatique et intra-
érythrocytaire) mais également respiratoire (chrome dans l'air expiré). La stratégie de mise en
place d’une surveillance biologique des exposition professionnelles (SBEP) est établie par le
médecin du travail, qui choisit et prescrit les examens a réaliser (204).

Il existe également des indicateurs biologiques pertinent dans la surveillance de I'état de santé
(e.g. des marqueurs de la fonction rénale ou hépatique) et notamment avant altération
irréversible de celui-ci en lien avec les expositions professionnelles (10), néanmoins ces
indicateurs ne seront pas développés dans le présent travail.

1. Chromurie

La chromurie est l'indicateur biologique actuellement recommandé par I'ANSES pour
I’évaluation de I'exposition au chrome hexavalent. Comme discuté dans la partie I. 4., le
chrome dosé au niveau urinaire est du chrome trivalent, du fait des mécanismes de réduction
du chrome hexavalent dans l'organisme, néanmoins le lien entre exposition professionnelle et
I'augmentation de la chromurie est bien documenté. (62,63). Comme décrit précédemment,
bien que la premiere phase d’élimination du chrome urinaire soit rapide (demi-vie autour de
7h), il y a un effet d’accumulation du chrome dans le corps humain avec un élimination plus
lente (demi-vie de 15-30 jours avec persistance de chrome pendant plusieurs années) pouvant
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justifier d’une chromurie plus élevée de maniére chronique chez des travailleurs exposés
guotidiennement (61—64).

Le dosage concomitant de la créatinine urinaire, ou créatininurie, en plus de la chromurie
permet d’adapter les résultats a la diurése : ainsi une valeur de créatininurie supérieure 3g/L
évoque une forte concentration des urines, a I'inverse si celle-ci est inférieure a 0,3g/L, cela
évoque une dilution des urines; ces deux situations rendant difficile I'interprétation des
résultats de la chromurie, un renouvellement de du prélevement est alors préconisé (202).

On ne retrouve pas dans la littérature de relation dose-effet chez I'étre humain entre
chromurie et mortalité par cancer bronchopulmonaire applicable a 'ensemble des travailleurs,
avec notamment la problématique du seuil de détection du chrome, atmosphérique ou
urinaire (10). Deux études réalisées chez des travailleurs dans le secteur du chromage
retrouvaient une corrélation entre les métrologies atmosphériques et chromuries (111,205).
De plus, les capacités analytiques de ces deux études permettaient d’extrapoler le niveau de
la chromurie et fonction des mesures atmosphériques : Ainsi, pour une mesure de chrome VI
de 1pg/m?3 (correspondant a la VLEP en vigueur), les valeurs de chromuries calculées sont
comprises entre 2,3 et 2,5ug/L, soit 1,6 et 1,8ug/g de créatinine. LANSES proposait de ce fait
des seuils de chromurie, aussi appelées valeurs biologiques d’interprétation (VBI), a 2,5ug/L
ou 1,8ug/g de créatinine, a ne pas dépasser. Cependant du fait de la spécificité des études en
termes de secteur étudié, 'ANSES ne proposait pas d’étendre cette VBI aux autres travailleurs
exposés, d’autant plus ceux ou I'exposition est mixte entre chrome lll et VI.

De ce fait c’est a partir des données disponibles chez la population générale que 'ANSES a
proposé un VBI : Ainsi'Etude Nationale Nutrition Santé réalisée entre 2006-2007 par I'Institut
National de Veille Sanitaire a évalué entre autres le niveau d’exposition a certaines substances
chimiques sur un échantillon représentatif de la population générale de 1991 personnes (206).
Cette étude retrouvait une valeur de chromurie en dessous de laquelle se retrouvait 95 % de
I'ensemble de la population, c’est-a-dire un 95% percentile de 0,65 pg de chrome/L, soit
0,54ug/g de créatinine : ces valeurs ont été proposée par 'ANSES comme VBI pour les
chromuries réalisées chez les travailleurs exposés au chrome hexavalent tout secteur
confondu. LANSES reléve également I'impact d’une exposition extra-professionnelle, comme
le tabagisme ou la consommation récente ou réguliere de biére ou de coquillage, pouvant
majorer les résultats de chromurie (10).

La procédure préconisée pour la réalisation des chromuries sera détaillée dans la partie V. C.
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2. Chrome sanguin et plasmatique

De facon similaire au chrome urinaire, le chrome mesuré dans le sang total ou dans le plasma
(c’est-a-dire le sang total soustrait des éléments cellulaires) est du chrome trivalent, non
spécifique de I'exposition au chrome hexavalent. |l existe trés peu de données concernant le
lien entre la concentration en chrome sanguin ou plasmatique et les risques pour la santé,
d’autant plus dans un contexte d’exposition professionnel. L'IRNS propose comme VBI des
valeurs issues de la population générale, correspond au 95% centile (a I'instar de la démarche
décrite pour la VBI des chromuries) (207). Une étude réalisée en 2012 évaluant le profil
métallique au niveau sanguin et urinaire chez des volontaires non-exposés retrouvait un 95%
centile a 0,87ug/L pour le chrome sanguin et de 0,79ug/L pour le chrome plasmatique (208).
LINRS mentionne également une VBI pour le chrome sanguin issue de I'étude IMEPOGE
réalisée en 2008 et 2010, qui évaluait la concentration métallique sanguine et urinaire dans la
population générale dans le nord de la France. Concernant le chrome, 1130 personnes ont été
testée, avec un 95% centile a 1,26ug/L (209). A noter que dans cette seconde étude il n’y a pas
eu d’exclusion des personnes exposées professionnellement.

Dans les sources de contamination possible, on peut signaler du fait du prélevement sanguin
il existe un risque de majoration de la concentration du chrome selon la composition de
I'aiguille de prélevement. Une méthode pour limiter ce biais est de jeter le premier échantillon
(210).

3. Dosage intra-érythrocytaire

A l'inverse des dosages précédent, le dosage du chrome intra-érythrocytaire est spécifique du
chrome hexavalent, du fait du passage de celui-ci dans les érythrocytes contrairement au
chrome trivalent. Le chrome VI est alors réduit en chrome lll, qui reste ainsi piégé en
intracellulaire, pendant la durée de vie de I'érythrocyte. Ces mécanismes sont décrits plus en
détails dans la partie I. A. 2.

A noter que la réduction du chrome VI en chrome Ill semble étre un phénomeéne saturable
(possiblement du fait de la consommation du I'ascorbate et du glutathion en intra-cellulaire),
pouvant ainsi diminuer la dose de chrome lll intracellulaire par rapport a la dose de chrome VI
réellement absorbé, sous-estimant ainsi I’exposition (211). Egalement une variation inter-
individuelle a été décrite, en fonction de la capacité de réduction, avec des profils dit
« réducteurs faibles » qui accumuleraient plus de chrome intra-érythrocytaire (du fait de la
présence plus longue de chrome sous la forme hexavalente) (212) et des « réducteurs forts »
qui présenteraient une réduction extracellulaire plus importante. Le tabac reste également un
facteur confondant important avec des taux plus élevés chez les fumeurs dans une cohorte
d’ouvriers réalisant de la passivation au chrome (213).
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Nous n’avons pas retrouvé d’étude évaluant le lien entre concentration intra-érythrocytaire de
chrome et exces de risque de mortalité par cancer bronchopulmonaire, ou avec tout autre
altération de I'état de santé. La commission de la Fondation de recherche allemande (DFG)
propose des équivalents d’exposition pour substances cancérogene (EKA) pour le chrome
hexavalent, en dehors des expositions aux fumées de soudure (212,214). Elle se base sur deux
études réalisées chez des ouvriers exposés a des chromates alcalins solubles. Le prélevement
est réalisé en fin de poste aprés 5 jours d’exposition. Une relation linéaire est proposée entre
concentration atmosphérique en trioxyde de chrome et concentration en chrome intra-
érythrocytaire (ramenée au volume sanguin total). Ainsi pour une concentration
atmosphérique de 30 pg/m3® et de 50ug/m? de trioxyde de chrome (équivalent
approximativement & 15,5 et 26pg de Cr (VI)/m3) la concentration en chrome intra-
érythrocytaire était respectivement de 9 et 17ug/L. En comparaison dans la population
générale non exposée des concentrations de chrome intra-érythrocytaire sont retrouvées
autour de 1ug/L (207).

Si l'attrait principal du dosage intra-érythrocytaire serait une évaluation sur une durée
d’environ 3 mois (correspondant a la durée de vie des érythrocytes), on retrouve également
en fin de poste une bonne corrélation entre chromurie et chrome intra-érythrocytaire, qui
n‘est pas présente en début de poste, suggérant |'utilisation possible de ce dernier comme
marqueur d’une exposition a court terme (215).

Il n’existe donc pas a priori de VBI en dehors de celle proposée par le comité DFG.

4. Dosage du chrome hexavalent dans les condensats d”air expiré

Le dosage de marqueurs dans les condensats d’air expiré (exhaled breath condensates, EBC)
est une méthode qui se développe depuis une vingtaine d’années : elle consiste en le recueil
de plusieurs millilitres d’air expiré refroidit afin de permettre sa condensation et ainsi son
analyse (216).

Concernant le chrome, il est ainsi possible de doser le chrome total expiré ou spécifiquement
le chrome hexavalent. Un lien entre exposition professionnelle et élévation des concentrations
de chrome dans les EBC a été documenté ((217,218). Il semble exister une tres bonne
corrélation entre chrome total expiré et chrome hexavalent expiré, évoquant la possibilité
d’utiliser le premier dans le suivi (217), d’autant que plusieurs études retrouvent un taux de
chrome VI dans les EBC inférieur au seuil de détection instrumental (203,219).

Des données issues de I'Initiatives Européenne de Biosurveillance Humaine (HBMA4EU)
concernant le chrome VI exhalé dans les EBC sont disponibles pour environ 170 travailleurs
réalisant du revétement de surface, de la soudure ou du traitement de surface. Les
prélevements ont été réalisés en début de semaine avant la prise de poste et a la fin de la
semaine. Les principales valeurs retrouvées sont présentées dans le tableau ci-dessous. A
noter un nombre important de valeurs inférieures au seuil de détection, entre 33% et 100%
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selon les activités et le moment du prélevement, avec un plus grand nombre de ces valeurs
retrouvées avant prise du poste.

Chrome VI dans les EBC (ug/L)

Avant prise de poste
hebdomadaire

Apres prise de poste

hebdomadaire

seuil de quantification

Toute Effectif (n) 169 175
activité Médiane * *
95¢ centile (P95) 0,33 0,94
Valeur maximale 1,10 2,52
% de valeurs inférieures au o 0
seuil de quantification 2% 7%
Revétement | n = 64 72
de surface Médiane 0,03 0,08
P95 0,57 1,95
Valeur maximale 1,10 2,52
% de valeurs inférieures au
419 9
seuil de quantification % 33%
Soudure n= 82 81
Médiane * *
P95 0,14 0,74
Valeur maximale 0,53 0,92
% gle valeurs. i.nfé_rieures au 88% 20%
seuil de quantification
Traitement n= 23 22
de surface | Médiane * *
P95 * 0,15
Valeur maximale * 0,47
% de valeurs inférieures au 100% 68%

* Valeur(s) inférieure(s) au seuil de quantification

Il y a cependant peu d’élément pour discuter une VBI, n‘ayant pas d’étude a disposition
évaluant précisément le lien entre concentration atmosphérique et chrome expiré ou entre
concentration de chrome expiré et effet sur la santé. D’autant que la cinétique du chrome dans
les EBC est mal connue et semble faiblement corrélé aux valeurs de chrome urinaire ou intra-
érythrocytaire, témoignant probablement des différences de cinétiques (203,217).
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C. Conduite a tenir réglementaire en cas de dépassement de la Valeur
limite d’exposition

En cas de dépassement des valeurs limites, que ce soit dans le cadre d’'une mesure
atmosphérique ou d’une mesure biologique, la conduite a tenir est la sensiblement la méme,
et non spécifique de I'exposition au chrome VI.

Du fait du caractere contraignant de la VLEP, I'article R4412-77 du CDT impose a 'employeur
I'arrét du travail aux postes concernés, « jusqu'a la mise en ceuvre des mesures propres a
assurer la protection des travailleurs. », c’est-a-dire 'identification de la source d’exposition
(gqu’elle soit accidentelle, matérielle ou organisationnelle) et la mise en place de mesures
correctives (220).

Dans le cas d’'une bio métrologie supérieure a la limite recommandée, de la méme facon,
I'article R4412-82 impose a I'employeur I'arrét de travail aux postes concernés, la réalisation
de I'évaluation des risques et la mise en place des mesures et moyens de prévention
conformément aux articles R4412-61 a R4412-73, qui concernent I'exposition aux CMR. Est
demandé également la réalisation de mesures de contréle de la VLEP, en faisant appel a un
organisme agréé (221).

V. Groupe de travail PRICA et modalités de réalisation
des chromuries

A. Contexte

En France, depuis 2004, le Ministre chargé du travail met en place un Plan Santé au Travail
(PST, suivant les orientations proposées par le Comité National de Prévention et de Santé au
Travail (CNPST) et est présenté en séance pléniere au Comité National d’Orientation des
Conditions de Travail (CNOCT) pour validation.

Lobjectif de ce plan quinquennal est 'amélioration durable de la santé individuelle au travail
de chacun et la prévention des risques professionnels en réunissant les acteurs concernés dans
le monde du travail (222). Il est composé d’'un ensemble d’actions, réunies en objectifs, dont
la mise en ceuvre doit étre réalisée dans la période définie. Il définit également les objectifs
guantitatifs de suivi pour évaluer ces actions. Ces objectifs nationaux doivent alors étre
déclinés au niveau régional, en associant les Comités Régionaux d’Orientation des Conditions
de Travail (CROCT). Le COCT et les CROCT sont notamment composés de représentants
ministériels et des partenaires sociaux, de représentants de la Caisse d’Assurance Retraite et
de la Santé au Travail (CARSAT) et de la Mutualité Sociale Agricole, ainsi que des représentants
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d’organisme d’expertise ou de prévention (INRS, agences pour I'amélioration des conditions de
travail, Organisme professionnel de prévention du batiment et des travaux publics, ...)
(223,224).

Au niveau régional, les CROCT doivent déclinés les actions prévues par le PST mais également
élaborés des actions spécifiques a partir des diagnostics régionaux concernant la prévention
des risques professionnels et les conditions de travail (225).

Si on regarde les actions sur le risque chimiques proposés en Occitanie dans le cadre du PRST
2016-2020 dit PRST3 (qui est le premier PRST initié apres la création de la région fusion des
régions Midi-Pyrénées et Languedoc-Roussillon en 2015 (226)), 3 actions y sont
spécifiguement dédiées : I'action 1.9, qui est centrée sur la prévention et la gestion des risques
liés a 'amiante, 'action 1.10A concernant I'accompagnement des entreprise dans la mise en
place de mesures de prévention concernant le risque chimique et l'action 1.10B (227)
concernant I'exposition aux produits phytopharmaceutiques.

Laction 1.10A particulierement fait état d’'une part des réglementations européennes en
vigueur et de la morbi-mortalité associée aux cancers d’origine professionnelle, et d’autre part
des inégalités de prise en compte du risque chimique, notamment en défaveur des plus petites
entreprises. Les objectifs sont ainsi de coordonner les différents acteurs en santé au travail,
afin de promouvoir les actions de prévention du risque chimique (notamment I'évaluation, la
substitution, les mesures de protection, la formation et la sensibilisation). Toutes les
entreprises utilisant des produits chimiques étaient ciblées par cette action en privilégiant les
secteurs les exposés, notamment aux CMR (227).

Les 3 actions concernant le risque chimiques seront poursuivies dans le PRST 2021-2025 dit
PRST4 a une exception pres : une priorité est donnée dans 'accompagnement des entreprises
au secteur aéronautique avec une action nommeée explicitement « Prévenir le risque chimique
dans le secteur de I'aéronautique PRICA », qui reprend les principes d’'accompagnement dans
I’évaluation et dans les démarches et méthodes de prévention du risque (228).

B. Prévention Risque Chimique Aéronautique (PRICA)

Ainsi si I'action du PRST3 incluait bien 'accompagnement au risque chimique, celui-ci ne ciblait
pas spécifiguement le secteur aéronautique. Néanmoins ce focus particulier peut se
comprendre du fait de la spécificité de I'emploi dans la région (La filiere aérospatiale
représentant en 2021 environ 16% de I'emploi salarié marchand (229) en Occitanie).

Le projet PRICA est ainsi issu de la mise en place du PRST3 Occitanie, et notamment l'action
1.10A (détaillée au chapitre précédent), et se poursuit actuellement dans le PRST4 dans
I'action ciblant spécifiguement le risque chimique dans le domaine de I'aéronautique (230). Il
associe des SPST inter-entreprises de la région (actuellement 7) ainsi que des SPST autonomes
(AIRBUS, AIR FRANCE INDUSTRIE et ERAMET) mais également des structures institutionnelles
que sont la CARSAT Midi-Pyrénées et la Direction Régionale de I'Economie, de I'Emploi, du
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Travail et des Solidarités (DREETS)(11). Cette coopération se traduit notamment dans les
Contrat Pluriannuels d’Objectifs et de Moyens (CPOM), signés entre la CARSAT et les SPST.

Ce projet consiste en un groupe de travail pluridisciplinaire, constitué par des médecins,
infirmiers, techniciens en prévention, toxicologues, ergonomes et ingénieurs, dont I'animation
est actuellement réalisée par le SPSTI PREVALY (231).

Les objectifs principaux repris dans le PRST4 sont le développement de la prévention primaire,
I'accompagnement en partenariat des entreprises dans une démarche d’évaluation des
risques, dont le risque chimique, la prévention des effets sur la santé et la sécurité liés a
I'utilisation des agents chimiques dangereux (dont les CMR), la substitution des CMR ou a
défaut la réduction et la maitrise de I'exposition des salariés aux produits chimiques par la mise
en place d’actions de prévention collectives et individuelles et enfin le partage et la
mutualisation des connaissance et la facilitation des échanges entre donneurs d’ordre et sous-
traitant (230).

Les activités ciblées par le groupe sont la peinture aéronautique, le soudage, 'usinage,
I'ajustage-montage, la mécanique aéronautique, le cablage, le traitement de surface, le
nettoyage d’avions, la maintenance et la chaudronnerie : cela représente notamment pour le
SPSTI PREVALY environ 10000 salariés répartis sur 96 entreprises et environ 3000 salariés
d’agence d’emploi ou d’intérim (231).

Afin de réaliser ses objectifs le groupe de travail déploie des outils a I'attention des équipes
des SPST mais également pour les entreprises directement. On peut mentionner notamment
la promotion de SEIRICH (un outil informatique pour I'évaluation du risque chimique
développé par I'INRS) afin d’aider les entreprises n’ayant pas encore réaliser leur évaluation du
risque chimique, la réalisation de “grilles métiers”, ciblant les activités spécifiques de chaque
métier afin d’aider a I'évaluation des expositions professionnelles, une fiche de sensibilisation
sur la coactivité, un film de sensibilisation sur le port des EPI, le développement d’'une base de
données (PRICABASE), afin d’'une part de proposer aux entreprises, a partir des FDS, un rapport
type et des synthéses des produits chimiques utilisés, et d’autres part d’identifier les
principales substances (notamment CMR) utilisés dans les entreprises participant, ainsi que
I'accompagnement des entreprises dans la réalisation de bio métrologie, en particulier du
chrome urinaire(231).

Une démarche de premier contact auprées des entreprises identifiées est proposée a l'attention
des équipes pluridisciplinaires des SPSTI (11), avec le remplissage d’un tableau de suivi, a
savoir :

- Un contact initial (TO) des entreprises ciblées, par envoi d’un courrier type et prise de
contact par un membre de I'équipe pluridisciplinaire

- La réalisation ou la mise a jour de la Fiche d’Entreprise par I'équipe pluridisciplinaire
dans un délai de 9 mois aprés le TO

- Une co-construction d’une démarche d’évaluation des risques chimiques avec
I'entreprise a partir de I'état des lieux initial (existence d’une personne ressource
identifiée, d’'un DUERP avec évaluation du risque chimique, des EPI et EPC, de mesures
atmosphériques selon les substances identifiées, de fiches de postes explicitant les
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risques, d’'une formation des intérimaires) et information sur les outils a sa disposition
(formations sur le risque chimique et sur le logiciel SEIRICH, formation et information
sur les FDS, accompagnement au DUERP et grilles métiers). La réalisation de cette
étape est proposée entre le 9% et 18° mois apres le TO. Cette étape pourra étre
accompagnée de sensibilisation aupres des salariés sur les expositions concernées.

- Unrepérage des risques précis a chaque poste de travail devrait étre réalisé a 18 mois
du TO, avec notamment réalisation et accompagnement par I'équipe pluridisciplinaire
pour la réalisation des métrologies atmosphériques et bio métrologies et
sensibilisations collectives.

A l'issue de cette démarche les différents tableaux de suivis pourraient étre compilés et
anonymisés afin d’évaluer la démarche et son avancée, voire discuter des difficultés
rencontrées et des corrections pouvant étre apportées.

Si cette démarche était prévue pour la période 2019-2021, les conditions sanitaires n’ont pas
permis sa réalisation dans la durée envisagée et se poursuit actuellement.

Il sagit d’'une démarche partenariale : Les entreprises peuvent étre contactées initialement
par les SPST pour 'accompagnement mais il ne peut se mettre en place sans participation
active de celle-ci, que ce soit pour la réalisation de I'état des lieux initial ou le repérage des
risques par poste de travail, et de l'autre coté le groupe de travail et les équipes
pluridisciplinaires accompagnent les entreprises par le partage d’outils, la réalisation de
sensibilisations, d’études de poste voire de bio métrologies en lien avec les mesures déja
réalisées par I'entreprise(231).

C. Protocole de réalisation des chromuries proposé

Concernant les bio métrologies, nécessitant la participation des SPST, un protocole de
réalisation de prélevement du chrome urinaire a été réalisé par le groupe de travail PRICA a
partir des recommandations et données disponibles. Celui-ci fait partie des procédures et
documents mis a disposition par le groupe a destination des services de prévention et santé
et travail (11).

En amont du prélevement, le groupe de travail propose d’une part une information de
I'employeur expliquant les modalités de prélévements et les motivations de la réalisation de
ceux-ci. D’autre part également une sensibilisation des salariés concernés, en expliquant les
risques pour la santé associé a I'exposition aux chromates, leurs sources professionnelles (en
particulier dans leur activité propre) et non-professionnelle, l'intérét de réaliser le
préléevement (surveillance de I'exposition réelle des salariés en amont de lI'apparition de
pathologie) et les modalités de celui-ci (détaillé plus loin).
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La fiche de renseignements médicaux et professionnels, dont un modele basé sur celui de
I'INRS (25), est disponible dans les documents mis a disposition par le groupe (11). Celle-ci
devra étre remplie avec le professionnel de santé, et c’est un document soumis au secret
médical.

Celle-ci comprend d’une part des informations sur le prélevement et |'analyse attendus, sur
I'entreprise du salarié, sur I'identité du prescripteur et du préleveur, ainsi que des données sur
le recueil du préléevement (notamment date et heure, moment dans la journée et dans la
semaine de travail, conditions de stockage et de transport, lieu de prélevement et I’hygiene
avant celui-ci) et d’autre part des données concernant le salarié : des données individuelles
(notamment identité du salarié, age, tabagisme, alimentation récente ou réguliere en biére,
cidre, coquillage, présence de lésions cutanées des mains, port d’'une prothese métallique, de
matériel d'ostéosynthése, d’'une barbe mais également poste de travail, ancienneté au poste,
nature du contrat), et également sur le l'activité du salarié le jour et de l'exposition,
notamment le type de taches et leur durée, le caractere habituel ou non de I'exposition, les
moyens de protection collective et individuelle (masque, gants, tenue de travail) utilisés ainsi
que l'activité la veille du prélevement.

Concernant le prélevement, il est proposé qu’il soit réalisé en fin de poste et en fin de semaine
de travail, suivant les recommandations de I'INRS (25). Egalement en complément de cette
modalité est proposée la réalisation du prélevement début et fin de poste, pour identifier
I'influence de facteurs extra-professionnels et évaluer I'exposition sur la journée.

Afin de limiter la contamination de I'échantillon, il est recommandé également de réaliser le
prélevement en dehors des locaux de travail et idéalement apres une douche, au a défaut
apres retrait des EPI et lavages des mains, avant-bras et bras.

Concernant la collecte de I'échantillon, il est recommandé qu’elle soit assurée par un
professionnel de santé au travail. Le prélevement peut étre réalisé dans un flacon non-stérile
et stocké dans un réfrigérateur au maximum 8 jours.

Concernant le transport et I'analyse de I'échantillon, le groupe de travail PRICA propose de
solliciter le laboratoire Toxilabo pour I'analyse, qui travaille avec la société de transport
professionnel TSE. Le colt et les modalités d’organisation sont indiqué dans la fiche de
méthodologie dans les documents proposés par le groupe de travail (11).

Enfin, aprés réception des résultats transmis par le laboratoire, il est recommandé la
réalisation d’'une restitution individuelle avec le professionnel de santé au cours d'une
consultation avec le SPST ainsi qu’une restitution collective anonymisée a I'employeur, avec
discussion de solutions correctives ou de proposition d'amélioration en fonction des résultats.
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D. Cas pratique rapporté : Présentation du déroulement d’'une campagne
de prélevements réalisée en entreprise

J'ai participé, en octobre 2022, a deux journées d’une campagne de réalisation de chromuries
dans une entreprise réalisant des pieces pour |'aviation civile et militaire.

Il s'agit de la deuxieme campagne de prélevements réalisée par l'entreprise. Lors de la
premiére campagne, des groupes homogéenes d’exposition avait été définis, a I'inverse de cette
campagne-ci, ou I'ensemble des salariés susceptibles d’étre exposés étaient ciblés.

La médecin en santé au travail, I'infirmiére en santé au travail et I'assistante de I'équipe
pluridisciplinaire était mobilisées au cours de ces journées.

Une sensibilisation collective des salariés a été organisée dans les locaux de I'entreprise sur le
temps de travail. Celle-ci était organisée par groupes d’une dizaine de salariés pour une durée
de 15 a 20min, en utilisant le support de présentation créé par le groupe de travail PRICA (11).
A été principalement réalisée une présentation avec des généralités sur le risque chimique
(définition, formes des produits, ACD, pictogrammes, CMR), puis un focus sur le chrome
(formes trivalentes et hexavalentes, sources et modes d’exposition, toxicocinétique risques
pour la santé) et sur les moyens de protection et le suivi médical. Egalement des informations
concernant le mode de prélevement et la restitution, individuelle et collective (anonymisée).
Les salariés ont pu poser les questions au cours de la présentation et un temps d’échange était
dédié apreés celle-ci. A noter la mise a disposition par I'entreprise d’'un masque libre a cartouche
permettant de mettre en paralléle les informations sur les EPI et ceux utilisés par les salariés.

Le prélevement en lui-méme a été réalisé dans les locaux de I'infirmerie de I'entreprise avec
la participation des infirmiers de I'entreprise, qui ont assuré la collecte des échantillons, le
stockage et l'organisation du transport par un coursier, le remplissage d’une partie des
données de la fiche de renseignements, et se sont rendus disponibles aupres des salariés pour
les aider a compléter les renseignements individuels et professionnels. Du fait de 'organisation
de lactivité, certains salariés ont réalisé le prélevement avant d’avoir bénéficié des
informations de la sensibilisation collective.

Le dossier médical individuel des salariés a été complété avec la réalisation de la chromurie,
dans l'attente des résultats et afin de faciliter le suivi des salariés.

A la suite de la réception des résultats transmis par le laboratoire, les résultats des chromuries
ont été tracés dans le dossier médical et envoyés par courrier confidentiel a chaque salarié,
apres avoir été consultés et commentés par la médecin en santé au travail. Les salariés pour
lesquels une action était a envisager ont été recontactés plus particulierement. Les salariés ont
également été informés qu’ils pouvaient recontacter I'équipe pluridisciplinaire pour toute
demande ou information complémentaire.
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VI. Analyse des résultats de chromuries réalisées chez
des travailleurs dans le secteur aéronautique

A. Contexte et Objectifs

Chaque salarié réalisant un dosage de chrome urinaire a rempli une fiche de renseignement
avec des éléments médicaux, sur son état de santé et ses habitudes, et professionnels,
concernant ses activités et les moyens de protection existants.

En 2018, un poster a été présenté au 35¢ Congres National de Médecine et Santé au Travail,
intitulé « Exposition aux poussieres de chrome hexavalent: activité de poncage dans
I'aéronautique » (232), s’intéressant aux résultats de chromurie dans une entreprise ou les
résultats étaient supérieurs a la VLEP (15 a 1000 fois la VLEP sur 8h). Les prélévements urinaires
ont été réalisés en fin de poste auprés de 43 salariés. Les résultats se sont révélés a peine au-
dessus de ceux observés habituellement dans la population générale, avec des résultats plus
élevés chez les ponceurs que chez les chefs d’équipes, sans différence significative ou
cliniguement pertinente sur les criteres de tabagisme, type de contrat ou ancienneté. La
présentation concluait aux difficultés d’interprétation de la valeur de chrome urinaire
(témoignage de I'exposition du jour ou bien d’une exposition prolongée, absence d’effet seuil
du fait du caractére cancérogene), a I'impact des pratiques individuelles sur I'absorption de
chrome motivant I'importance de la sensibilisation collective.

Il paraissait intéressant de poursuivre une démarche initiée dans cette présentation, a savoir
la recherche de facteur pouvant influer les résultats de chromurie, en essayant de s’affranchir
du cadre d’une seule entreprise.

Ainsi I'objectif de I'étude présentée en suivant et réalisée dans le cadre de cette these était la
recherche de liens entre les éléments recueillis dans la fiche de renseignements et les résultats
de chromuries, sur un échantillon multi-entreprises.

B. Méthode

Le recueil des fiches de renseignement et des résultats des chromuries a été réalisé sur la base
du volontariat aupres des médecins du travail de PREVALY, un service de santé au travail inter-
entreprise implanté dans le bassin toulousain et suivant une partie des entreprises travaillant
dans l'aéronautique.

Si initialement nous envisagions de comparer également ces résultats au mesures
atmosphériques réalisées par les entreprises, celles-ci avaient été malheureusement faites
antérieurement aux prélévements urinaires, rendant toute corrélation difficile a analyser. Il a
donc été décidé de ne pas examiner ces résultats.
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Les salariés ciblés étaient ceux ayant été considéré comme susceptibles d’étre exposé au
chrome hexavalent par le médecin de santé au travail du fait de leur profession ou de leur
activité. Le critere d’inclusion était le remplissage de la fiche de renseignements réalisé dans
le cadre du protocole proposé par le PRICA, ou a minima d’une fiche de renseignements
dérivée de celle proposée par I'INRS (25) et reprenant les mémes éléments.

Les informations suivantes ont été extraites des fiches de renseignements :

- Recueil et transport de I"échantillon

(@)
(@)
@)
@)

Moment de prélevement de la journée, début ou fin

Moment de prélevement dans la semaine, début ou fin

Toilette avant prélévement : douche, lavage des bras/avant-bras
Entreprise du salarié (anonymisée)

- Renseignements individuels

O

0O 0O 0O O O o O o0 o o

O

Sexe du salarié prélevé

Tabagisme : actif, sevré, non-fumeur

Nombre de cigarettes dans les 24h heures précédant le préléevement
Consommation de biére récente ou réguliere
Consommation de cidre récente ou réguliére
Consommation de coquillages récente ou réguliere
Etat cutané des mains : présence ou absence de Iésion
Port d’'une prothese métallique

Port de matériel d’'ostéosynthese

Port d’une barbe

Nature du poste de travail

Nombre d’année d’ancienneté

Type de contrat

- Activité professionnelle le jour du prélevement

O

0O 0O 0O O 0O 0O 0o 0O o o o

O

Exposition le jour du prélévement : oui, non
Application peinture

Chromage

Décoration

Montage

Moulage

Nettoyage

Percage

Pongage

Préparation peinture

Retouche peinture

Soudage

Tournage

Type d’exposition : habituelle, inhabituelle, accidentelle

- Moyen de protection collective utilisés le jour du prélevement : oui, non
- Moyen de protection individuels utilisés le jour du prélevement

O

Masque respiratoire : libre, assisté, isolant, aucun
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= Type du filtre anti-poussiere : P1, 2 ou 3
= Type de la cartouche : A, B, E et/ou K
o Gants : nitrile, vinyle, néopréene, manutention
o Vétement de travail : oui, non
= Changé ou non ce jour
o Exposition la veille du préléevement ou la semaine précédente : oui, non
= Exposition habituelle, non-habituelle, accidentelle

Certaines données, remplies de maniéres trés lacunaires, n‘ont pas été extraites car peu
représentatives : c’est le cas de par exemple de la case « procédé de travail », en texte libre,
rarement complétée. De la méme maniéere, la durée des taches réalisés était peu complétée,
et parfois était renseigné le volume hebdomadaire, ne permettant pas une bonne évaluation
sur la journée du volume des taches. U'horaire de la tache exposante renseigné correspondait
également fréqguemment a l'intégralité des horaires de travail du salarié, quand remplie.
Egalement le type de protection collective utilisée, a été peu renseigné et parfois discordant
avec l'activité renseignée. La vérification de lefficacité de I'EPC était également une
information peu complétée. L'état des EPI, neuf ou usagé, était aussi peu renseigné, peut-étre
du fait qu’il soit sur la méme ligne que les coches correspondant a l'utilisation ou non d’un
masque/gants. Egalement concernant « lactivité la veille du prélévement », si le type
d’exposition a été fréquemment renseigné, il n’'en est pas de méme pour le descriptif des
taches ou les moyens de protections utilisés.

Concernant la nature des postes occupés, une harmonisation des métiers a été réalisée. Par
exemple, « ajusteur », « monteur », et « ajusteur-monteur » ont été réunis sous une méme
appellation. Au total, les postes relevés ont été les suivants : Ajusteur-monteur, Chef d’équipe,
contrble/inspecteur qualité, Electricien, Formateur, Logistigue/manutention, Maintenance,
Mécanicien, Peintre, Préparation agent chimique, Roboticien, Traitement de surface/Mise au
bain.

Les criteres d’exclusion étaient I'absence de prélevement réalisé malgré la complétion de la
fiche de renseignement, une fiche remplie de facon lacunaire, ainsi qu’un résultat de
chromurie évocateur d’'une concentration ou d’une dilution des urines, au regard du résultat
de la créatininurie réalisée.

Au total, 4 campagnes de prélevements ont pu étre étudiées, chacune sur une entreprise
différente, permettant une inclusion de 281 fiches de renseignements.

Concernant 2 entreprises, soit 82 salariés, les prélevements ont été réalisés en rétrospectif
avec des fiches de renseignements basés sur celle de I'INRS.

Concernant les 2 autres entreprises, le recueil a été réalisé prospectivement avec remplissage
de la fiche de renseignement PRICA décrite précédemment. Les prélevements réalisés lors des
journées décrites plus tot ont été inclus.
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23 fiches de renseignements ont été exclues selon les critéres précédents, soit au total 258
fiches de renseignements et résultats étudiés. La figure ci-dessous détaille le nombre de fiches
de renseignements exclues pour chaque critere.

Schéma de sélection des fiches de renseignements et prélevements étudiés

Les éléments recueillis, issus des fiches de renseignements d’une part et des résultats transmis
par le laboratoire d’analyse d’autre part, ont été rassemblés anonymement dans un tableur
unique, sans identification permettant de remonter au salarié ou a I'entreprise.

Les données ont par la suite été traitées dans le logiciel statistique STATA 18.0 pour la
réalisation d’analyses univariées et multivariées.

Quelques ajustements ont été réalisés pour I'analyse statistique :

- Lanalyse par poste s’est concentrée sur les métiers les plus représentés et ceux dont
I'exposition est trés probable et réguliére du fait de l'activité (e.g. traitement de
surface).

- Les CDD, intérimaires, et stagiaires ont été rassemblés sous l'appellation « contrat
précaire », en comparaison aux CDI

- Seule a été étudiée 'utilisation des EPC, et non le type d’équipement rapporté
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- Les catégories latex et néopréne ont été fusionnées afin de gagner en puissance
statistique du fait d’un effectif faible

- Labsence de tabagisme et le tabagisme sevré ont été regroupé en une seule catégorie
car dans les 2 situations il n’y a pas de tabagisme actif.

- Les consommations de biere et de cidre ont été regroupés, bien qu’au final aucun
salarié prélevé n’ait rapporté de consommation de cidre.

- Les catégories « prothése métallique » et « matériel d’ostéosynthése » ont été
regroupées également.

Uexploitation du rapport Chromurie/Créatininurie a posé différents problémes
méthodologiques.

- Lexploitation en tant que variable numérique a été rendue difficile par le fait que le
taux de Chrome urinaire s’est révélé inférieur au seuil de détection de la méthode
utilisée en laboratoire pour 77 salariés.

- Lexploitation du rapport en tant que variable qualitative avec comme point de coupure
la limite donnée pour la population générale (0,54ug de Chrome / g de créatinine) s’est
heurtée au fait que tous les résultats supérieurs a ce seuil concernaient des salariés
travaillant dans une méme entreprise.

C’est pourquoi nous avons utilisé un seuil plus bas afin d’inclure également des salariés des 3
autres entreprises. Pour ce faire nous avons utilisé comme seuil la valeur permettant d’isoler
le tercile supérieur de la distribution des rapports soit 0,21 ug de Chrome / g de créatinine).

C. Descriptif

Le tableau 1 en annexe reprend I'ensemble des éléments extraits des fiches de renseignement
complétées, ainsi que les résultats des prélevements urinaires.

Ainsi les salariés participants étaient quasi-exclusivement des hommes (252 soit 97,7%), la
moyenne d’age était de 37,7 ans.

Les principaux métiers rapportés étaient mécaniciens (81 soit 31,4%), peintre (75 soit 29,1%),
ajusteur-monteur (43 soit 16,7%), électricien (24 soit 9,3%). A noter également 3 salariés
déclarant du traitement de surface et 2 réalisant la préparation de produits.

203 fiches de renseignements rapportaient un CDI soit 78,7% des salariés, 11létaient
intérimaires, 3 stagiaires, étudiant ou apprenti et 1 salarié avait un CDD. L'ancienneté moyenne
au poste était estimée a 8,9 ans.

231 salariés (89,5%) rapportaient une exposition le jour du prélévement, habituelle pour 213
d’entre eux (92,2%). Les principales activités rapportées étaient le pongage (45,7% des
salariés), la retouche peinture (36%), le percage (23,6%), le nettoyage (19,3%), I'application de
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peinture (19,0%), et la préparation de peinture (16,3%). A noter également l'activité de
chromage, rapportée dans 5 fiches de renseignements (1,9%).

Concernant les équipements de protection, 204 (79,1%) rapportaient l'utilisation d’EPC. 206
fiches de renseignements rapportaient le port d’'un masque libre, 55 celui d’'un masque a
respiration assistée et 6 le port d’'une tenue isolante. Dans 175 fiches de renseignements le
port d’un filtre anti-poussiere (FFP) était coché, et dans 142 d'entre-elles le type de cartouche
était coché.

A propos du port de gants de protection, 105 mentionnaient le port de gants en nitrile, 30 celui
de gants en vinyle, 32 mentionnaient des gants de manutention et 46 le port de gants en latex
ou néoprene.

Enfin 210 salariés rapportaient le port d’'une tenue de travail (81,4%), dont 131 qui ont changé
leur tenue le jour du prélevement (62,4%).

Sur le plan des expositions non-professionnelles, 44,6% des salariés rapportaient un tabagisme
actif, avec en moyenne 10,7 cigarettes fumées dans les 24 heures précédant le préléevement.
Egalement dans les 24 heures précédentes, 46 fiches de renseignements mentionnaient une
consommation de biére (soit 17,8%) et 7 de coquillages. 10 salariés rapportaient la présence
de matériel métallique, que ce soit prothése métallique (8 personnes) ou matériel
d’ostéosynthése (2 personnes).

Par ailleurs, 140 fiches de renseignements mentionnaient le port d’une barbe, soit 54,2% des
salariés, et des Iésions cutanées étaient rapportées dans 32 fiches de renseignements (12,4%).

Concernant les modalités de prélevements, il est a noter que 105 prélevements ont été réalisés
en début de poste (soit 40,7%) et 12 prélévements ont été réalisés en début ou milieu de
semaine (soit 4,7%), contrairement a la recommandation de réalisation en fin de semaine et
fin de poste. 61 fiches de renseignements mentionnaient la réalisation d’'une douche avant le
prélevement (soit 23,6%) contre 194 mentionnant la réalisation d’un simple lavage des bras et
avant-bras.

Enfin concernant les résultats, seuls 25 prélevements retrouvaient un rapport
chromurie/créatininémie supérieur a 0,54ug/g, et 77 retrouvaient une chromurie
indétectable.

La moyenne des rapports est de 0,36 ug/g en excluant les chromuries indétectables. Il est de
0,25ug/g en considérant celles-ci comme nulles. Le seuil entre deuxiéme tertile et le troisieme
étaita 0,21pug/g.
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D. Résultats

Comme mentionné en fin de la partie “Méthode” (VI. B.), les 25 chromuries supérieurs a la
VLB ont été prélevées dans la méme entreprise, ce qui posait de sérieux problemes
méthodologiques pour conclure sur le réle des différentes variables explicatives potentielle
dans des modeles d’analyse multivariés incluant la variable « entreprise ».

Lanalyse qualitative des résultats autour du tertile supérieur a partir des tableaux croisés
retrouve une association entre la présence dans le dernier tertile (soit une valeur de
chromurie/créatininurie supérieure a 0,21ug/g) et la consommation de coquillages (p<0,01),
un « contrat précaire » (p<0,001), le port de gants de manutention (p<0,001) et le non-
changement de la tenue de travail le jour du prélévement (<0,01). Celle-ci montre que le
métier de peintre était fortement associé a une chromurie plus élevée (p<0,001).

Au niveau des activités, le pongage (p<0,05), 'application de peinture (p<0,001), la préparation
de produits chimiques (p<0,05), le nettoyage (p<0,001), la préparation de peinture (p<0,05),
le masquage (p<0,001), le chromage (p<0,05). Le métier de mécanicien est associé ici a un
rapport de chromurie/créatininurie plus faible (p<0,05), tout comme celui d’électricien
(p<0,01), d’ajusteur-monteur (p<0.05), et les activités de retouche peinture (p<0,001), de
moulage (p<0,01), pergage (p<0,05) et de montage (p<0,05), ainsi que le port de gants en
vinyle (p<0,05).

A noter également l'association significative entre présence dans le dernier tiers et une
exposition le jour du prélevement (p<0,01), la réalisation du prélevement en fin de poste
(p<0,001), et en fin de semaine (p<0,05). De la méme maniére l'association positive avec
I'utilisation des EPC par le salarié (p<0,001) avec le port d’'un masque isolant ou a respiration
assistée (p<0,001), et avec le port d’un filtre poussiére (p<0,01) ou d’une cartouche (p<0,001).
La réalisation d’une douche avant le prélevement est également associée a une valeur
inférieure au 2e tertile, et de facon corollaire le lavage simple des membres supérieurs est
associé a un plus grand nombre de valeurs supérieures(p<0,001).

A noter par ailleurs un plus grand nombre de valeurs supérieures au 2e tercile dans I'entreprise
réunissant les rapports anormaux de chromuries, avec 71% des prélevement dans le dernier
tiers ayant été réalisés dans I'entreprise en question.

Une analyse en régression logistique descendante pas a pas allait dans ce sens, puisqu’on
retrouve une association significative entre la présence dans le dernier tercile et les salariés de
I'entreprise concernée (odds ratio 22,04 1C95% [8,5-57,2]). Etaient également retrouvés avec
une association significative la consommation de coquillage (OR 20,41 1C95% [1,9-220,2]),
I'utilisation des EPC (OR 4,57 1C95% [1,03-20,2]), le percage (OR 3,67 1C95% [1,3-9,9]) et le
métier de peintre (OR 5,44 1C95% [2,2-13,7]). Les résultats sont présentés en Annexe D.

Les analyses semi-quantitatives, que les chromuries indétectables soient considérées comme
nulle ou bien exclues, sont en adéquation avec les résultats précédents, bien que de puissance
moindre. Seule exception le port de gants en néopréne ou latex, qui ressort associée a un
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rapport plus élevé dans I'analyse avec les chromuries indétectables (p<0,05), mais qui est non
significatif dans I'analyse autour du 2e tercile (p=0,565).

Les autres variables ne contribuaient pas significativement a la vraisemblance du modele final.

VII. Discussion

A. Concernant I'étude réalisée

Lintérét de ce travail était 'analyse de résultats de chromuries en parallele des fiches de
renseignement complétées, sur un échantillon plus important et multi-entreprises, afin
d’extraire des éléments professionnels ou non pouvant influencer les résultats du chromurie.

Sila présence de peintres parmi les salariés avec les chromuries les plus élevées ne semble pas
surprenant, du fait de leur exposition plus importante, I'association avec l'utilisation des EPC,
le port d’'un masque isolant ou assisté, et la caractérisation du masque (filtre/cartouche)
semble indiquer qu’en dépit des moyens de protection la contamination reste possible Peut
se poser la question de la gestion des EPI, sur le rangement et le stockage mais également lors
des temps de pauses, souvent moins formels que la prise ou la fin de poste, qui peut amener
a un « mésusage » des EPI : poursuite du port de tenue de travail ou d’EPI contaminé sur des
temps sans exposition. Egalement se pose la question de réalisation de taches exposantes sur
des durées courtes, pendant lesquelles les EPC et/ou les EPI ne seraient pas ou mal utilisés,
car jugés trop contraignants vis-a-vis de 'activité et de sa durée, ou alors car la tdche ne serait
pas pergue comme exposante.

L'analyse choisie autour du 2¢ tertile, et non uniquement sur la VLB proposée par I’ANSES, est
pertinente du fait du caractere cancérogene du chrome hexavalent. En effet de par les
difficultés a déterminer une dose minimale a partir de laquelle le risque pour la santé apparait
(233), il parait raisonnable d’appliquer le principe de précaution, qui est notamment inscrit
dans le traité de fonctionnement de I’'Union européenne (234,235) : Ici I'effet cancérogeéne des
chromates a été bien identifié, mais les données scientifigues ne permettent pas de
déterminer avec certitude le niveau d’exposition déclencheur. Aussi l'objectif serait la
réduction autant que possible de I'exposition des travailleurs, afin de réduire au maximum
I'absorption du produit, reflétée en partie par les résultats du dosage urinaire. Un taux de celui-
ci le plus bas possible est donc souhaitable.
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Dans les limites de cette étude on retrouve la concentration des résultats élevés notamment
supérieurs a la VBI dans une seule entreprise, rendant difficile I'interprétation correcte des
résultats statistiques.

Apres échange avec le médecin du travail suivant |'effectif de cette entreprise les chromuries
élevées concernent des salariés réalisant de la maintenance préventive et curative d’aéronefs.
Ils sont amenés a intervenir dans les entreprises utilisatrices au niveau international. Les
salariés avaient rapporté des conditions de travail ne respectant pas toujours les
recommandations de gestion du risque chimique, notamment en ce qui concerne les EPC/EPI.
Les métrologies atmosphériques réalisées dans I'entreprise respectaient la VLEP. Suite aux
mesures, des masques a induction d’air ont été ajouté aux EPI a disposition de ces salariés
gu’ils pourraient utiliser lors des interventions dans les entreprises utilisatrices.

Cette situation met en lumiére la difficulté qui peut se présenter dans la gestion du risque
chimique lorsque les travailleurs interviennent dans une entreprise tierce : La mise en place
d’une démarche de prévention auprées des salariés peut étre limitée par les pratiques dans les
entreprises ol ils interviennent. Il pourrait étre intéressant, dans la mesure du possible, de
contacter I'équipe pluridisciplinaire assurant |'accompagnement de [’‘entreprise afin
d’échanger sur la démarche de prévention en cours, notamment concernant le risque
chimique.

Elle permet également de montrer I'intérét de compléter les mesures d’'ambiance, méme
lorsque celles-ci sont dans les normes.

L'association significative entre présence dans le troisieme tertile de la distribution et une
exposition le jour du prélevement, la réalisation du prélévement en fin de poste, et en fin de
semaine résulte probablement de la toxicocinétique du chrome dans l'organisme et souligne
I'importance de respecter strictement le protocole pour permettre la détection de chromuries
élevées.

De la méme maniére I'association positive avec 'utilisation des EPC par le salarié, le port d’'un
masque isolant ou a respiration assistée, et avec le port d’un filtre poussiere ou d’une
cartouche témoigne tres probablement de 'adéquation entre le niveau d’exposition (et donc
potentiellement de contamination) et les protections a disposition.

Par ailleurs, a I'exception de I'ajout d’'un paragraphe demandant le consentement du salarié a
I’exploitation anonymisées de ses données, les fiches de renseignements ni le protocole n‘ont
été modifiées pour I'étude, et ainsi certains éléments, en particulier la coactivité, n‘ont pas été
renseignés. S’il n’y a pas eu non plus d’intervention spécifique aupres des salariés pour le
remplissage de la fiche, ce qui aurait pu permettre d’améliorer le taux de complétion des
réponses.

Il est important de noter que si le volet concernant I'activité professionnelle est noté comme
devant étre rempli par I'équipe pluridisciplinaire, en pratique il est fréquemment complété par
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le salarié lui-méme. La question de la connaissance des équipements a disposition peut étre
soulevée, tant au niveau des équipements de protection individuelle que collective, et peut
expliquer le manque de remplissage. Cela souligne l'importance également de la
sensibilisation des salariés sur les équipements de protection a disposition spécifiquement sur
leur poste ou leur unité de travail, mais également sur I'intérét d’un remplissage fidele de la
fiche de renseignement. Car I'automatisation du remplissage de celle-ci pourrait créer un biais
quant au travail réel sur la journée de prélevement, et le suivi de I'activité par un membre de
I’équipe pluridisciplinaire semble peu réalisable en pratique, d’autant plus sur des volumes de
plusieurs dizaines de travailleurs sur des unités différentes.

B. Concernant les modalités de bio métrologie

Au-dela de I'étude réalisée la question du type de bio métrologie peut étre discuté.

Actuellement c’est le dosage urinaire du chrome qui est préconisé. Celui-ci a plusieurs
avantages : le prélevement est facile a réaliser, non invasif et peut se conserver dans un
réfrigérateur jusqu’a 8 jours. Il bénéficie d’une littérature plus conséquente que les autres
modalités de bio métrologie, bien qu’il n'y ait pas de VBI spécifiques aux expositions
professionnelles. Cependant ce dosage n’est pas spécifique au chrome hexavalent, et peut de
ce fait étre augmenté par des expositions a d’autres formes de chrome, qui est
particulierement présent dans certains produits alimentaires et de boissons, ainsi que dans le
tabac. Il peut également y avoir une contamination lors du prélevement par manuportage (8),
en cas d’hygiéne insuffisante des membres supérieurs. Egalement bien qu’il puisse étre
augmenté durablement en cas d’exposition chronique, il s’agit principalement d’'un marqueur
de I'exposition a court terme, trés influencé par I'exposition du jour.

Deux autres méthodes plus spécifiques du chrome hexavalent pourraient étre intéressantes,
mais il existe actuellement peu de données permettant d’interpréter leur résultat en termes
de risque pour la santé.

Le chrome intra-érythrocytaire, résultant de la réduction du chrome hexavalent dans les
érythrocytes, est ainsi spécifique de l'exposition au chrome hexavalent: seul la forme
hexavalente peut franchir la paroi cellulaire, la forme trivalente résultant de cette réduction
reste piégé au sein de I'érythrocyte au cours de la vie de celui-ci, permettant potentiellement
une évaluation de I'exposition sur plusieurs semaines. Cependant il ne s’agit pas d’un examen
de routine, et il est plus colteux a réaliser que le dosage de la chromurie. A I'instar du dosage
sanguin ou plasmatique, il existe un risque de contamination par l'aiguille de prélevement
(210), bien que moindre par rapport aux dosages mentionnés, du fait de la séparation des
érythrocytes du reste du contenu sanguin. Une seule VBI est proposée, par le DFG, cependant
au vu du caractére isolé et spécifique des études la question de I'extrapolation de ces données
se posent, d’autant que la VLEP-8h en France est tres inférieure aux valeurs atmosphériques
rapportées dans celle-ci. Enfin, le délai d’analyse du prélevement doit étre idéalement de 8h,
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pouvant aller au maximum jusqu’a 24h. Par ailleurs dans une modalité similaire, on peut
mentionner le dosage intra-lymphocytaire, dont le contenu riche en ascorbate pourrait
permettre une rétention du chrome plus efficace, et donc un dosage encore plus proche de
I'exposition réelle au chrome hexavalent : cependant il existe trés peu de données permettant
une exploitation d’un tel dosage pour de la bio métrologie (236).

Enfin, depuis une vingtaine d’année le dosage d’éléments au sein de condensats d’air exhalé
se développe, et plusieurs études sont déja parvenues a doser du chrome hexavalent ou total
dans ces condensats. Cette modalité aurait donc l'avantage de pouvoir étre spécifique a
I’exposition respiratoire, majoritaire dans I'exposition professionnelle et d’étre non-invasive.
Cependant, outre le manque de données actuelles pour une utilisation pour le suivi des
travailleurs, cette mesure respiratoire risque de sous-estimer I'absorption cutanée, qui, dans
des conditions optimales, est tres inférieure a l'absorption pulmonaire, mais selon les
conditions de travail peut s’avérer étre une source de contamination négligée. Egalement, si le
prélevement est non-invasif, les études réalisées nécessitaient que le sujet respire
normalement mais de fagon prolongée dans le dispositif de captage, sur des durées allant de
5 a 15 minutes, et le prélevement nécessitait une conservation a trés basse température,
rapporté dans une étude a -80°C, pouvant avoir un impact conséquent sur le transport du
prélevement. Enfin de fagon similaire aux modalités précédentes il existe peu de données
concernant le lien entre altération de la santé et concentration mesurée, ne permettant pas
une utilisation pour le suivi des salariés (203,218).

Si le caractere cancérogene justifie de viser un niveau d’exposition le plus bas possible, on
pourrait considérer des objectifs de bio métrologies identiques a ceux de la population
générale : si ces ceux-ci sont en partie disponibles et utilisés pour le dosage urinaire, sanguin
et plasmatique, il n’existe pas de données en population générale pour les deux derniers
prélevements. En attendant de disposer de plus de données concernant ces méthodes de
mesures, il reste pertinent de poursuivre I'utilisation du chrome urinaire pour le suivi de
I'exposition des salariés au chrome hexavalent.
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Conclusion

Ce travail en deux parties liées, porte d’une part sur l'analyse de résultats de chromuries
réalisées chez des travailleurs exposés au chrome hexavalent dans le secteur aéronautique, et
d’autre part synthétise les quelques données disponibles concernant les différentes modes de
mesures biologiques du chrome existantes.

Si le risque chimique bénéficie d’une législation renforcée dans I’Union Européenne, les enjeux
pour la santé d’'une bonne gestion de celui-ci dans les entreprises reste primordial. D’autant
que l'utilisation a des CMR, dont le chrome hexavalent, expose a des risques majeurs pour la
santé a plus ou moins long terme, parfois peu pergus par les travailleurs et/ou les employeurs.

Si les mesures atmosphériques réglementaires offrent un premier regard sur |'exposition, c'est
la bio métrologie qui permet d'estimer I'exposition réelle, et parfois de révéler des
discordances avec les mesures d’'ambiance. C’est notamment ce qui a pu se produire pour une
des entreprises dont les résultats de chromurie ont été analysés dans ce travail. La bio
métrologie permet alors de mettre en lumiere des différences entre le travail prescrit, tel qu’il
est imaginé, et le travail effectif dépendant des conditions de travail réelles.

Celle-ci a de ce fait une place pertinente dans le suivi des travailleurs. Ses modalités de
réalisation, de la responsabilité du médecin en santé au travail, doivent prendre en compte la
cinétique du produit mais également l'objectif envisagé, auxquels se rajoutent les contraintes
techniques.

Ainsi dans le cas du chrome hexavalent, le dosage de la chromurie est préconisé car il présent
un certain équilibre entre sensibilité et faisabilité, malgré sa non-spécificité et donc I'existence
de multiples facteurs confondants, qu’il est nécessaire de prendre en compte dans
I'interprétation des résultats, d’'ou notamment la réalisation de fiches de renseignements. Il
existe des techniques plus spécifiques, mais néanmoins plus contraignantes par certains
aspects et parfois sans données suffisantes pour une pertinence dans le suivi.

Enfin, la question de la valeur a utiliser comme seuil d’exposition se pose, et les connaissances
des liens entre impact sur la santé et concentration du produit ne sont pas toujours
disponibles. On peut imaginer également, dans le cas des CMR pour lesquels on applique un
principe de précaution en considérant I'absence de concentration seuil, se fixer pour objectif
d’obtenir des dosages équivalents a la population générale : I'idée étant ainsi de minimiser le
surrisque lié a I'exposition professionnelle au maximum. La définition et I'interprétation des
valeurs biologiques reste ainsi un enjeu important en termes de santé publique.
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Annexes

A. Tableau de synthese des utilisations des principaux composants du

chrome.

Tableau adapté du tableau « tableau de synthése des utilisations du chrome » de la fiche de données
technicoéconomique de I'INERIS (7)

Substance/Type d’activité Traitement | Pigments et | Industrie Industrie Tannage
de surface colorants chimique du bois du cuir
Dichromate de sodium X X X
Oxyde chromique* X X
Trioxyde de chrome X X X X
Dichromate de potassium X X X X
Dichromate d’ammonium X X
Sulfochromate de plomb X X X
Chromate de potassium X
Chromate de sodium X
Dichromate de cuivre X
Chromate de zinc X
Chromate de strontium X
Chromate de baryum X
Chromate de sulfate molydate X
de plomb rouge
Sulfate chromique* X

* Ces deux molécules contiennent du chrome trivalent, a I'inverse des autres substances du tableau
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B. Tableau récapitulatif des principaux composants du chrome VI et de leurs
demandes d’autorisation dans le secteur aéronautique en France

Date d’expiration

Date de fin |de la période de Syntheése des utilisations
Substances , .. L .
i C* |M*| R* | d’autorisation révision autorisées concernant le secteur
concernés (237) o " . .
initiale et Référence de aérospatial**
la décision
21/09/2024 |Chromage fonctionnel,
Trioxyde de chrome 1al18] 2 Traitement de surface et
(n°CAS : 1333-82-0) C(2020) 8797 |Passivation de l'acier étamé
(238) (étamage électrolytique — ETP)
Dichromate de 21/09/2024
sodium 1B | 1B | 1B | 21/09/2017
omnc. C(2020) 2084
(n°CAS: 10588-01-9) (239)
Dichromate de 21/09/2024 |Utilisation pO}JI‘ le traitement de
otassium 18118 | 18 surface de métaux, des
(n°C:S - 7778-50-9) C/2020/2073 |composites et des scellages de
) (240) films anodisés
Tri(chromate) de 22/01/2026
dichrome 1B
(n°CAS : 24613-89-6) C(2020) 2090
(241)
Chromate de 22/01/2026 Appllcah?n de couches d,a'pp.re,t
strontium 1B et de revétements de spécialité
(n° CAS: 7789-06-2) C(2020) 2076 |dansla con.structlon de piéces et
(242) pour la maintenance
22/01/2019 Ut'.ilisa.tion c?ans. des peintures
Chromate 22/01/2026 |primaires réactives, des couches
octahydroxyde de 1A primaires de réservoir de
pentazinc C(2020) 1841 |carburant et des couches
(n°CAS : 49663-84-5) (243) primaires aluminisées a des fins
de protection contre la corrosion
'I-!ydro>,<y—‘octaoxo- 22/01/2026 Dans les couches d’apprét et les
dizincatédi-chromate 1A revétements (y compris en tant
de potassium €(2020) 2083 ue peinture yrimaife réactive)
(n°CAS : 11103-86-9) (244) quep P

* Cancérigéne, Mutagene et Reprotoxique sont représentés par leurs intiales: C, M et R
** Toutes les substances ont en commun l'autorisation d’utilisation pour la formulation de mélanges
destinés exclusivement aux utilisations décrites.
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C. Tableau descriptif des fiches de renseignements et résultats des
prélevements de chromuries étudiés (p.32)

Masculin 252 (97,7%)
Sexe P

Féminin 6 (2,3%)
Age moyen 37,7 ans

(Ecart-type : 10,4ans)
Actif 115  (44.6%)
Sevré 27 (10,5%)
- 0,

Tabagisme Non-fumeur 116  (44,6%)

Moyenne du nombre de
cigarettes fumées dans les 24h
chez les fumeurs actifs

10,7 cigarettes
(Ecart-type : 7,0 cigarettes)

Moment de réalisation du Fin de poste 153  (59.3%)
prélevement dans la journée | Début de poste 105 (40,7%)
Moment de réalisation du Fin de semaine 246  (95,3%)

prélévement dans la semaine

Début de semaine

12 (4,7%)

Toilette avant le prélevement

Douche

61  (23.6%)

Lavage des membres
supérieurs

194  (75,2%)

o Biere 46 (17,8%)
Produits riches en chrome ;
consommeés dans les 24h Cldre_ 0
Coquillages 7 (2,7%)
Prothése métallique 8 (3,1%)
Matériel d’ostéosynthése 2 (0,8%)
Lésions cutanées rapportées 32 (12,4%)
Barbe 140 (54,3%)
CDI 203  (78,7%)
CDD 1 (0,4%)
Contrat Intérim 11 (4,3%)
Stagiaire, apprenti, contrat 3 (1,2%)
professionnalisant
Ancienneté moyenne 859 ans
(Ecart-type : 8,1 ans)
Exposition rapportée le jour 231 (89,5%)
du prélevement Habituelle 213  (82,6%)
Inhabituelle 26 (10,1%)
Equipement de Protection 204  (79,1%)
Collective (EPC) rapportés
Libre 206 (79,8%)
Assisté 55 (21,3%)
Port de masque rapporté Isolant 6 (2,3%)
Cartouche mentionnée 142  (55,0%)
FFP mentionné 175 (67,8%)
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Port de gants rapporté

Vinyle 30 (11,6%)
Nitrile 105 (40,7%)
Latex/néoprene 46 (17,8%)
Manutention 32 (12,4%)

Tenue de travail

Changée le jour du
prélévement

139  (53,9%)

Non-changée

71 (27,5%)

Ajusteur-monteur

43 (16,7%)

Electricien 24 (9,3%)
o L Mécanicien 81 (31,4%)
Principales catégories de -
" Peintre 75 (29,1%)
métiers - _ :
Préparation de produits 3 (1,2%)
chimique
Traitement de surface 2 (0,8%)
Application peinture 49 (19,0%)
Chromage 5 (1,9%)
Décoration 12 (4,7%)
Montage 44 (17,1%)
Moulage 6 (2,3%)
Activités rapportées le jour Nettoyage 50 (19,4%)
du prélevement Percage 61 (23,6%)
Poncage 118  (45,7%)

Préparation peinture

42 (16,3%)

Retouche peinture

93 (36,0%)

Soudage

3 (1,2%)

Tournage

21 (8,1%)

Rapport
chromurie/créatininurie

Supérieurs a 0,54ug/g

25  (9,7%)

Avec chromurie indétectable

77 (29,8%)

Moyenne en considérant les
chromuries indétectables
comme nulles

0,25ug/g
(Ecart-type : 0,49ug/g)

Moyenne en excluant les
chromuries indétectables

0,36ug/g
(Ecart-type : 0,55ug/g)

Valeur du 2e tercile

0,21pg/g
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D. Tableau de résultats de I'analyse par régression logistique descendante
pas a pas sur le tertile supérieur des chromuries

Variables explicatives Odds-ratio Ecart-type z P>|z| [In,terval!e s
confiance a 95%]
Travailler dans I'entreprise 2
. 22,05 10,72 6,36 <10-3 8,50 | 57,19
(Oui/ Non)
Avoir des Ie§|ons cutanées 248 138 164 <01 0,84 735
(Oui/Non)
Avoir mange des coquillages | ;) 24,77 2,48 | <005 | 1,89 |220,22
(Oui/Non)
Déclarer bénéficier d’'un
équipement de protection 4,57 3,47 2,00 < 0,05 1,03 20,24
collective (Oui/Non)
Avoir réalisé des o.peratlons 367 186 257 <0,01 136 9,90
de percage (Oui/ Non)
Avoir un poste de peintre 5,44 2,57 359 | <103 | 2,16 | 13,73
(Oui/Non)
Constante 0,015 0,01 -5,15 <10-3 0,00 0,07
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