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RESUME

Introduction : Le 1,3-butadiéne est un produit de l'industrie pétrochimique, utilisé pour la
fabrication de matiéres plastiques, de caoutchoucs et de résines. C'est une substance
canceérogéne dont le niveau d'exposition doit étre aussi bas que possible. Un descriptif de
I'évaluation de l'exposition au 1,3-butadiéne par biométrologie dans plusieurs secteurs

d'activités différents est proposé : industrie du pneumatique, plasturgie et pétrochimie.

Matériel et méthode : Les entreprises ont été approchées par le biais du médecin du
travail assurant le suivi de santé des salariés. Pour chaque salarié participant, un
échantillon d’urines a été recueilli en fin de poste de travail afin de doser deux métabolites

du 1,3-butadiéne.

Résultats : Dans lindustrie pétrochimique, les niveaux d’exposition identifiés montrent
une surexposition, par rapport a la population générale, des salariés affectés au
chargement et déchargement des navires de la coupe C4, contenant entres autres, 45%

de 1,3-butadiéne.

Discussion et conclusion: La surveillance biologique de I'exposition est un outil
précieux. Elle permet d’identifier les secteurs exposants d’une entreprise et d’orienter les
mesures de prévention. Des efforts en matiére de prévention primaire demeurent
nécessaires afin de réduire au plus bas les expositions dans I'industrie pétrochimique. Une
campagne nationale de mesurages est en cours afin de préciser les niveaux d’exposition

et d’orienter la prévention.



INTRODUCTION

Le 1,3-butadiéne ou divinyl ou vinyléthylene est un hydrocarbure de formule
chimique CH2=CH-CH=CH2 et de numéro Cas 106-99-0. C'est un gaz incolore disponible
sous forme de gaz liquéfié sous pression. Ce composé est majoritairement produit lors de
la synthése de l'acétyléne et du vapocraquage d'hydrocarbures plus lourds. De par ses
propriétés de polymérisation, le 1,3-butadiene est utilisé dans le milieu industriel pour la
synthese d'élastoméres (polybutadiéne, styréne-butadiene, latex butadiéne-styréne,
caoutchouc nitrile-butadiéne, résine acrylonitrile-butadiéne-styréne). Le 1,3-butadiéne est
également un intermédiaire de synthése de nombreux produits chimiques (adiponitrile,

néoprene, fongicides...).

En dehors du milieu professionnel le 1,3-butadiéne est également émis par la
combustion de produits organiques et d'incendies. C'est un polluant atmosphérique
ubiquitaire contenu dans les gaz d'échappement des véhicules et une des nombreuses

molécules contenues dans la fumée de cigarette (1).

En 2008, sur la base des études épidémiologiques et de toxicologie expérimentale,
le Centre International de Recherche contre le Cancer (CIRC) fait du 1,3-butadiéne un
cancérogeéne du groupe 1 (1,2). C'est la troisieme substance cancérogene la plus utilisée
en France avec environ 700 000 tonnes consommées par an d'apres la base de données
inventaire CMR 2005 de I'INRS (3). En France comme dans le reste du monde, le nombre
de salariés potentiellement exposés a cette substance est difficile a estimer. L'enquéte
SUMER de 1994 estime qu’environ 10000 salariés seraient exposés en France (4). En
2015, I'Institut National de Recherche et Sécurité a mené une large enquéte sur le
territoire frangais pour déterminer quelles sont les entreprises concernées par la
production et/ou l'utilisation du 1,3-butadiéne (5). Les principaux secteurs d’activité

concernés par I'exposition au 1,3-butadieéne sont I'industrie pétrochimique (fabrication du



1,3-butadiéne par vapocraquage, raffinage et distillation du pétrole), la fabrication
d’élastoméres (caoutchouc styrene-butadiéne par exemple), [lindustrie chimique
(production d’adiponitrile, de néopréne). Le 1,3-butadiéne est également présent en faible
quantité dans le propane, le butane et le gaz de pétrole liquéfié, peuvent donc étre
concernés la production ou le transport de ces substances, ainsi que la maintenance des
véhicules au GPL. En 2017 le tableau 99 du régime général a vu le jour. |l permet
l'indemnisation en maladie professionnelle des salariés atteints d'une leucémie myéloide
chronique suite a une exposition professionnelle au 1,3-butadiéne lors de son transport,

de son stockage et/ou de son utilisation.

La premiere partie de ce travail est consacrée a une synthése des données de la
littérature concernant les parametres toxicocinétiques et toxicodynamiques ainsi que sur
les données d’exposition au 1,3-butadiéne. La seconde partie est un travail de terrain. Elle
a pour obijectif principal d’évaluer par biométrologie I'exposition au 1,3-butadiéne de
salariés dans plusieurs secteurs d’activité différents. L'objectif secondaire est d’identifier

les facteurs influencant la concentration urinaire des métabolites du 1,3-butadiéne.



Partie | : Synthese des données de la littérature

l. Données toxicocinétigues

Le 1,3-butadiéne pénétre dans I'organisme principalement par voie respiratoire. Les
voies d'absorption digestive et cutanée sont trés peu documentées chez 'homme. De par
son c6té hydrophobe, il franchit facilement la barriere alvéolo-capillaire et se retrouve dans
le compartiment sanguin. Chez l'animal, le 1,3-butadiéne diffuse rapidement dans
I'ensemble des tissus. Chez I'hnomme aucune information n'est disponible concernant la
distribution dans les tissus et différents compartiments. Le 1,3-butadieéne est métabolisé
majoritairement au niveau hépatique. Le composé chimique est oxydé par les
cytochromes P450 (isoformes 2E1 et 2A6) en 1,2-époxy-3-buténe ou epoxybutene (EB).
Ce mono-époxyde peut étre oxydé sur la double-liaison restante en 1,2,3,4-diépoxybutane
(DEB) ou étre hydrolysé en 1,2-dihydroxy-3-buténe (buténe-diol ou B-diol) par action de
I'époxyde hydroxylase (EH). L'hydrolyse du DEB et I'oxydation du B-diol conduisent a la
formation du 1,2-dihydroxy-3,4-époxybutane (EB-diol). L'action de I'alcool déshydrogénase
(ADH) sur le buténe-diol permet de former I'nydroxymethylvinyle cétone (HMVK). L'EB,
I'HMVK et le DEB sont fonctionnalisés par conjugaison au glutathion pour former des
acides mercapturiques éliminés par voie urinaire. Ces 3 molécules forment respectivement
le MHBMA, le DHBMA et le THBMA. Le métabolisme du 1,3-butadiéne est inhibé lors
d'une co-exposition au styréne (inhibition compétitive du CYP450 2E1). L'élimination du
1,3-butadiéne est principalement respiratoire via la formation de dioxyde de carbone. Les
acides mercapturiques, plus hydrophiles que le composé parent, sont éliminés dans les
urines. Les différentes voies de métabolisation du 1,3-butadiéne, tirées des rapports du

CIRC (2008, (2)) et de I'INRS (2016, (5)) sont récapitulées dans la figure 1.
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Figure 1. Métabolisme du 1,3-Butadiéne (schéma adapté d'aprés CIRC, 2008 (2))
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. Données toxicodynamigues

Peu de données sont disponibles concernant la toxicité du 1,3-butadiéne a court terme.
Les études les plus anciennes retrouvent des effets irritants pour les muqueuses et les
voies respiratoires & fortes concentrations (200 ppm). A trés fortes concentrations (1000
ppm), le 1,3-butadiéne présente des effets neurologiques centraux avec céphalées,
sensation de flou visuel, syndrome ébrieux, voire coma. Les manifestations aigués sont

dose-dépendantes.

Concernant la toxicité a long terme, les études in vitro et in vivo montrent que les
dérivés époxydiques formés suite au métabolisme du 1,3-butadieéne (époxybutene,
époxybutanediol, diépoxybutane) sont responsables d'effets génotoxiques et mutagenes.
Ces dérivés, fortement réactifs, capables de créer des liaisons covalentes avec les
biomolécules, sont responsables d'adduits a I'hnémoglobine et surtout a I'ADN sur la
guanine en position N-7 (6). Ces adduits a I'ADN peuvent entrainer des mutations
géniques s'ils ne sont pas correctement pris en charge par les mécanismes de réparation
cellulaire. En expérimentation animale, plusieurs études ont été conduites chez la souris et
le rat (7-16). Chez la souris, de fortes expositions au 1,3-butadiéne pendant plusieurs
semaines conduisent a des excés d’hémangiosarcomes cardiaques, de carcinomes
bronchopulmonaires, de lymphomes non-Hodgkiniens, de carcinomes gastriques et de
carcinomes hépatocellulaires. Chez les rats, les études mettent en évidence des excés de
tumeurs pancréatiques, testiculaires et des sarcomes utérins. Les résultats de ces études

menées chez les animaux sont repris de fagon synthétique en annexe 1.

Chez I'hnomme, les études épidémiologiques réalisées dans l'industrie de production du
butadiéne monomére et dans l'industrie du caoutchouc synthétique (17—-30) montrent un
excés de risque d'apparition d'hémopathies malignes. Ces excés de risque different en

fonction du type d’industrie considéré. Dans la production de butadiéne monomeére, des



excés de risque non-significatifs de lymphomes non Hogkiniens sont mis en évidence.
Dans la production du caoutchouc synthétique, des excés de risque significatifs de
leucémie sont observés et concernent essentiellement la lignée myeloide. On retrouve
également une relation dose-réponse entre I'exposition cumulée au butadiéne et le risque
de mortalité par leucémie. Outre I'exposition cumulée, les pics d’exposition auraient
également un réle dans la genése de ces formes de leucémie. Ces exces de risque sont

pour la plupart mis en évidence pour les salariés ayant une ancienneté d’au moins 10 ans.

Sathiakumar et Delzell ont étudié spécifiquement la mortalité par cancer du poumon
dans leur cohorte de travailleurs de l'industrie du caoutchouc synthétique (31). Chez les
femmes, il existait un excés de risque de mortalité par cancer du poumon lorsque
'exposition cumulée était transformée en logarithme népérien (RR 1.06 ; IC 95% [1.01 ;
1.12]), mais pas lorsque les analyses n’utilisaient pas cette transformation. Chez les
hommes, quelle que soit la transformation utilisée, les excés de risque étaient non

significatifs.

Les exceés de risque de mortalité par autres causes que le cancer, de mortalité tous
cancers confondus, et de mortalité toutes causes confondues, lorsqu’ils étaient étudiés par
les auteurs, étaient identiques ou inférieurs a la population de référence (17-21,24—

26,29).

Une présentation synthétique des principales études épidémiologiques est située en
annexe 2 (pour l'industrie du 1,3-butadiéne monomeére) et annexe 3 (pour l'industrie du

caoutchouc synthétique).



1.  Données concernant I’exposition atmosphérique

1) Les sources extra-professionnelles d’exposition au 1,3-butadiene

Les principales sources d’exposition extra-professionnelles au 1,3-butadiéne sont le
tabagisme et la pollution par les transports. Dollard et al. (32), Higashino et al. (33) et
Yazar et al. (34) ont mesuré les concentrations atmosphériques en 1,3-butadiéne dans
plusieurs localisations extérieures. Les niveaux mesurés sont plus importants dans les
zones denses en ftrafic routier, elles sont plus faibles en zone rurale qu’en zone urbaine,
elles ont également tendance a diminuer au fil du temps durant la période de ces études.
Kim et al. (35) a mesuré le 1,3-butadiéene dans différents endroits fréquentés
habituellement dans une ville. Les concentrations mesurées sont plus importantes dans
I'air intérieur que dans l'air extérieur. Les zones denses en trafic routier comme les gares
sont elles aussi plus polluées par le 1,3-butadiéne. Huang et al. (36) a réalisé des
mesures atmosphériques dans une ville au nord-ouest de la Chine. Les concentrations
mesurées étaient plus importantes dans l'air intérieur des habitations qu’en extérieur,
méme si ces derniéres demeuraient de I'ordre de 3 pug/m3, soit trois fois plus importantes
que les mesures en extérieur dans d'autres études. Lin et al. (37) a mesuré les
concentrations en 1,3-butadiéne en divers endroits d’'une gare routiére a Taiwan. Les
mesures etaient plus importantes prés des lieux de passage et de stationnement des bus
gu’aux autres endroits. Dans plusieurs autres études, les concentrations mesurées dans
I'air intérieur sont plus importantes si les locaux sont soumis a la fumée de cigarette ou
aux fumées de combustion du bois (38—40). Les études relatives aux sources extra-

professionnelles d’exposition au 1,3-butadiéne (32—40) sont synthétisées en annexe 4.



Si I'exposition au 1,3-butadiéne constitue une problématique de santé au travail,
I'occurrence de cette substance dans I'environnement général est quant a elle un enjeu de
santé publique. Dans un rapport datant de 2018 et visant a établir une liste de polluants
émergents dans l'air ambiant (41), TANSES classe le 1,3-butadiéne comme premier
polluant prioritaire. Dans 91% des campagnes de mesurage réalisées, la moyenne des
concentrations mesurées dépassait la valeur toxicologique de référence retenue de 0.06
pMg/m3. L'ANSES propose la surveillance du 1,3-butadiéne a I'échelle nationale et
I'établissement d’objectifs environnementaux visant a protéger la population des effets

sanitaires.

En France, plusieurs observatoires de la qualité de I'air fournissent des informations
sur les niveaux d’exposition atmosphériques au 1,3-butadiéne. En 2018 a Paris, la
concentration moyenne annuelle était de 0.09 ug/m (42). En 2016, les concentrations
moyennes annuelles en région PACA se situaient entre 0.1 et 1 pg/m? (43). Elle était de
1.29 ug/m?® en 2015 en Haute Normandie (44) et aux alentours de 0.50 ug/m® dans la

région lyonnaise en 2013 (45).

2) L'exposition professionnelle au 1,3-butadieéne

Dans le rapport de TANSES datant de 2011 et visant a établir une VLEP pour le 1,3-
butadiéne, ’ANSES retient le risque de leucémie comme l'effet critique pour baser son
expertise (46). LANSES rappelle que les effets cancérogénes du 1,3-butadiéne sont sans
seuil d'effet, que I'exposition a cette substance doit étre aussi basse que raisonnablement
possible (objectif « ALARA ») et ne propose aucune VLEP dans son rapport. L’agence
propose néanmoins des valeurs qui peuvent servir de référence pour le calcul de risque

additionnel de décés par leucémie. Ce risque additionnel de décés, pour 8 heures
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d’exposition au 1,3-butadiene, 240 jours par an, sur 45 ans de vie professionnelle, est
estimé a :

e 10™ pour 45 ans d’exposition a une concentration de 0.08 mg.m™

e 107° pour 45 ans d’exposition a une concentration de 0.008 mg.m™

e 107® pour 45 ans d’exposition a une concentration de 0.0008 mg.m™

L'ANSES ne propose par ailleurs aucune VLCT pour le 1,3-butadiéne, mais elle se
contente de rappeler les effets débattus dans la littérature des pics d’exposition élevés sur
le risque de survenue de leucémie. En 2017, le parlement européen fixe une VLEP pour le
1,3-butadiéne a 2.25 mg/m? soit 1 ppm (directive UE 2017/2398 du 12 Décembre 2017,

(47)).

En 2015, 'INRS a mené une large enquéte sur le territoire national, a interrogé les
entreprises frangaises et réalisé des visites sur le terrain afin de déterminer les secteurs
d’activité concernés par I'exposition au 1,3-butadiéne et d’estimer le nombre de salariés

potentiellement exposeés.

Dans son rapport (5), 'INRS identifie ainsi comme potentiellement exposants au 1,3-

butadiéne les secteurs suivants (classés « sources d’expositions primaires ») :
e La fabrication du 1,3-butadiéne (par vapocraquage notamment)

e L'utilisation du 1,3-butadiéne pour la fabrication de polyméres (ex : fabrication des

caoutchoucs synthétiques)

Dans une moindre mesure, les secteurs suivants (classés « sources d’expositions

secondaires ») peuvent également étre concernés :

e La manufacture de produits en caoutchouc ou en plastique fabriqués a partir de

1,3-butadiéne
10



e L'utilisation / manipulation de gaz de pétrole liquéfié (GPL)

e Le transport / stockage de 1,3-butadiéne

e D’autres applications (recherche et développement notamment)

Enfin, 'INRS indique qu’un peu plus de 8000 salariés seraient concernés par I'exposition
au 1,3-butadiéne en France. Environ 2500 salariés sont impliqués dans la fabrication ou
I'utilisation du 1,3-butadiéne sous forme monomeére pour la fabrication de polyméres, avec
des probabilités d’exposition a priori les plus élevées. Plus de 5500 salariés appartiennent
a la catégorie dite « sources d’expositions secondaires ». Ces salariés ont, selon 'INRS,
des probabilités d’exposition moindres, soit parce qu’ils manipulent des produits contenant
du 1,3-butadiéne en quantité infime, soit parce qu’ils réalisent la confection de produits
finis, déja polymérisés, avec une faible probabilité de relargage du 1,3-butadiéne sous une
forme monomeére. Suite a cet état des lieux réalisé par I'INRS, en vue d’'une meilleure
connaissance des situations exposantes et de la définition d’axes de prévention, une

campagne nationale de mesurages est en cours par I'INRS et les CARSAT.

Est reprise dans I'annexe 5 une synthése des principaux articles scientifiques
évaluant les concentrations atmosphériques du 1,3-butadiéne en milieu professionnel
(19,48-60). Les concentrations moyennes mesurées ont globalement diminué au fil des
décennies, passant de plusieurs ppm (soit plusieurs mg/m3) en 1990 a quelques dizaines
de pg/m*® de nos jours. Si les progrés technologiques ont permis une diminution des
expositions, notamment par l'utilisation de systémes de production en vase clos, certains
auteurs dont 'INRS (5) rappellent que des expositions de haute intensité et de courte
durée restent possibles a des concentrations supérieures a 20 mg/m? (notamment chez
les salariés chargés du chargement/déchargement du 1,3-butadiéne ou des opérateurs de
maintenance).

11



IV. Evaluation de I'exposition par biométrologie

Le médecin du travail est un médecin préventeur, sa mission, et celle des services
de santé au travail, est « d’éviter toute altération de la santé des travailleurs du fait de leur
travail » (article L4622-3 du code du travail). Afin de mener a bien les missions qui lui sont
confiées, le médecin du travail peut s’appuyer sur son équipe pluridisciplinaire. Il peut
également prescrire les examens complémentaires utiles qui lui permettront d’évaluer les

risques et d’émettre ses avis en termes d’aménagement de poste ou d’aptitude.

La biométrologie apparait comme I'outil incontournable pour I'évaluation du risque
chimigue en entreprise. Elle se définit comme « lidentification et la mesure des
substances de I'environnement du poste de travail ou de leurs métabolites dans les tissus,
les excrétas, les sécrétions ou I'air expiré des salariés exposés, afin d’évaluer I'exposition
et les risques pour la santé, en comparant les valeurs mesurées a des références
appropriées » (61). Le meédecin du travail est responsable de sa prescription, de
l'interprétation et du rendu des résultats a I'échelon individuel et collectif, ainsi que de leur
conservation en vue d'assurer une tracabilité des expositions professionnelles. La
biométrologie permet de repérer les postes de travail a risque ainsi que d’évaluer dans le
temps lefficacité de mesures de prévention qui auraient été mises en place dans
'entreprise. Les résultats de la biométrologie, anonymisés et a I'échelle collective, sont
consignés par le médecin travail dans la fiche d’entreprise. Ces mémes résultats sont
également d’une aide précieuse en consultation pour une prise de décision
(aménagement, aptitude au poste) face a un(e) salarié(e) du fait, par exemple, d’'un désir
de grossesse, d’'une grossesse en cours ou encore de comorbidités (insuffisance rénale,

hépatique, etc).
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Plusieurs indicateurs biologiques d’exposition (IBE) sont disponibles pour le 1,3-
butadiéne. Parmi ceux-ci, le dosage dans l'urine des deux acides mercapturiques DHBMA
et MHBMA sont les plus étudiés. Le recueil de ces deux métabolites dans les urines des
travailleurs a I'avantage d'étre simple et non invasif. Leur demi-vie n’est pas connue, elle
est estimée dans les travaux de Carmella et al. (62) entre 8 et 12h. LANSES recommande

le dosage de ces deux métabolites a la fin du poste de travail (63).

Pour interpréter la mesure du DHBMA, on tiendra compte d’'une co-exposition au
styréne qui pourrait minimiser les concentrations mesurées par inhibition compétitive (64),
ainsi que d’'une éventuelle exposition au chloropréne (dérivé chloré du butadiéne qui
posséde les mémes voies métaboliques). Le tabagisme est également a prendre en
compte car il augmente les concentrations mesurées. Enfin, dans les études réalisées en
population générale, le DHBMA est presque systématiquement quantifiable a un niveau de
base en dehors de toute exposition professionnelle au 1,3-butadiene (65). Il existerait
vraisemblablement une production endogéne de DHBMA pour l'instant d’origine inconnue,

certains auteurs évoquant une production par catabolisme des glucides (66).

Pour ce qui est du MHBMA, plusieurs informations doivent étre prises en compte
pour linterprétation du dosage. Premiérement, le tabagisme augmente fortement les
concentrations mesurées. Deuxiémement, I'exposition au chloropréene augmente
également les concentrations en MHBMA. Troisiemement, il existe une variabilité inter-
individuelle dans les concentrations mesurées en MHBMA liée au polymorphisme des
glutathion-S-transférases (67). Quatriéemement, il existe pour ce biomarqueur trois
isomeéres intitulés 1-MHBMA, 2-MHBMA et 3-MHBMA (68). Ces isoméres sont présents

dans les urines en proportions différentes, le 3-MHBMA étant I'isomére quantitativement
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majoritaire (environ 95% de la somme des trois isoméres) (65). Malheureusement, la plus
grande partie des études publiées dans la littérature ne différencie pas ces isomeéres et ne
précise pas lequel (ou lesquels) est (sont) dosé(s). Le laboratoire d’analyse doit étre en
mesure de préciser au prescripteur de la biométrologie quel(s) est (sont) le(s) isomére(s)

dosé(s) afin d’'interpréter correctement les résultats.

Plusieurs sociétés savantes ont établi des valeurs de référence utiles pour
linterprétation des résultats de la biométrologie. Pour le milieu professionnel, TACGIH
(American Conference of Governmental Industrial Hygienists) aux Etats-Unis, propose une
valeur de DHBMA inférieure a 2500 pg/L. Cette valeur de référence est cependant
ancienne (2006) et demande a étre révisée pour protéger les travailleurs. L'avis le plus
récent est le rapport de 'ANSES, il date de Janvier 2020 (63). LANSES ne propose
aucune valeur d’interprétation pour le milieu professionnel. Elle propose en revanche des
valeurs biologiques d’interprétation (VBI) en population générale. Ces valeurs ont été
construites a partir du 95° percentile des résultats de I'étude NHANES (2013-2014)
réalisée en population générale aux Etats-Unis et publiée en 2019 (65). Ces valeurs ne
peuvent apporter de protection en termes d’effets sanitaires mais leur dépassement

témoigne d’'une sur-exposition par rapport a la population générale. Ces VBI sont de :

e Pour le DHBMA: < 550 pg/g créatinine chez les non-fumeurs; < 750 ug/g

créatinine chez les fumeurs.

e Pour le 3-MHBMA : < 15 ug/g créatinine chez les non-fumeurs; < 110 ug/g

créatinine chez les fumeurs.

Enfin, plusieurs auteurs ont calculé le ratio métabolique DHBMA / (DHBMA + MHBMA).

Ce rapport représente la proportion de DHBMA par rapport a la somme des deux
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métabolites. Il est estimé chez 'homme entre 0,85 et 0,97 selon les études (67,69—-71), il

diminuerait lorsque I'exposition au 1,3-butadiéne augmente.

Les différentes études relatives a la mesure de I'exposition au 1,3-butadiéne par
biométrologie en population générale et en milieu de travail sont synthétisées en annexe
(annexe 6 pour le DHBMA ; annexe 7 pour le MHBMA) (52,65-71,71-86). Concernant la
mesure du DHBMA, les valeurs s’étendent d’environ 200 ug/L (chez les non-fumeurs en
population générale) jusqu’a un maximum de 10000 a 20000 ug/L pour les études les plus
anciennes réalisées chez des travailleurs dans la production de 1,3-butadiéne monomeére.
Pour ce qui concerne le MHBMA, une trés large majorité d’auteurs ne précise
malheureusement pas quel est 'isomére dosé dans leurs travaux. En population générale
chez les non-fumeurs, ce métabolite est soit non quantifiable (du fait d’'une technique trop
peu sensible), soit présent a des taux faibles de I'ordre de 1 a 5 pg/L. Chez les fumeurs en
population générale et chez les travailleurs exposés de lindustrie du butadiéne

monomere, les taux s’étendent respectivement jusqu’a environ 150 pg/L et 950 pg.
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Partie Il : Evaluation de I’exposition

MATERIEL ET METHODE

Trois entreprises des départements du Nord et du Pas-de-Calais ont participé
a cette démarche d’évaluation de [I'exposition au 1,3-butadiene. Elles ont
préalablement été repérées par la CARSAT en raison de leur secteur d’activité
potentiellement exposant a cette substance. Chaque entreprise a été approchée par
le biais du médecin du travail assurant le suivi de santé des salariés. Ce projet
d’évaluation de I'exposition au 1,3-butadiéne par biométrologie a été présenté aux
CHSCT des entreprises afin d’obtenir une adhésion des différents acteurs a cette
démarche de prévention. Les entreprises concernées ont a cette occasion été
informées que les résultats collectés participeront a un travail de thése, elles en ont
accepté le principe mais ont souhaité toutefois que le nom de I'entreprise ne soit pas
mentionné. Suite a la collecte des résultats, ceux-ci ont été rendus individuellement
aux salariés avec un courrier explicatif. Les résultats collectifs et anonymisés ont
ensuite été restitués a l'entreprise. Par la suite, nous appellerons donc ces

entreprises :

e « Entreprise pneumatiques » : une entreprise de fabrication de pneumatiques

a partir de caoutchouc styrene - butadiéne ;

e « Entreprise plasturgie » : une entreprise spécialisée dans la fabrication

d’équipements automobiles a partir de polypropyléne, de dérivés styréniques

et d’ABS (polymeére acrylonitrile-butadiéne-styréne) ;

e « Entreprise pétrochimie » : une entreprise spécialisée dans le craquage des

hydrocarbures, elle produit notamment un mélange d’hydrocarbures (appelé
coupe C4) contenant 45% de 1,3-butadiéne.
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Présentation des entreprises participantes

1) L'entreprise pneumatiques

L'entreprise pneumatiques est spécialisée dans la fabrication de pneumatiques.

Cette fabrication est continue, en semaine comme en week-end, de jour comme de

nuit, nécessitant l'alternance d’équipes de travailleurs successives selon une

organisation en 3x8. L'usine se divise en plusieurs « départements » correspondant

chacun a une étape de fabrication du pneumatique :

Le zeppelin: un ensemble de stations dans lesquelles les agents de

vulcanisation, les accélérateurs et les pigments sont emballés par les

opérateurs avant d’étre acheminés au banbury.

Le banbury : les agents de vulcanisation, les accélérateurs sous forme de
poudre, les matieres de charge, le caoutchouc naturel et synthétique et le noir
de carbone sont introduits par les opérateurs dans un malaxeur appelé
banbury. Ce mélange est chauffé entre 120° et 180°. La gomme a la sortie du
mélangeur est mise en feuille par des cylindres, recouverte d’'un agent
démoulant et refroidie.

Le calandrage : deux couches de gommes chauffées entre 90° et 100° sont

assemblées autour d’'une trame métallique ou textile. Elles serviront a la
fabrication des plis de stabilisation (calandre métallique) et de la carcasse et

des nappes de recouvrement (calandre textile).

Le boudinage : plusieurs types de gomme sont chauffés entre 60° et 90°,

transportés dans des vis puis moulés pour constituer la bande de roulement et

les flancs du futur pneu.
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e Fabrication de la tringle : des cables d’acier cuivrés sont enroulés et mélangés

a de la gomme chauffée a 80° environ. Cette tringle constituera le lien entre la

jante et le pneu.

e |’'assemblage : les différents éléments du pneu précédemment cités sont

assemblés depuis lintérieur vers [I'extérieur. On obtient alors un pneu

assemblé, pas encore cuit, appelé « pneu cru » ou « pneu vert ».

e La vulcanisation : le vulcanisateur dépose les pneus verts dans une presse.

Le pneu est cuit a haute pression pendant 10 a 15 minutes a 190°, il ressort
avec des empreintes de flancs, ses sculptures et son aspect définitif. Des
fumées de caoutchouc se dégagent pendant 20 a 30 secondes lorsque les
moules s’ouvrent aprés la cuisson. Les pneus sont déposés par la machine
sur un convoyeur pour les amener a I'inspection finale. Les nettoyeurs-moule
et les changeurs-moule, rattachés au département de la vulcanisation,

assurent I'entretien et la maintenance des moules.

e |’ébarbage et l'inspection finale : le produit fini est débarrassé des excés de

gomme vulcanisés (petits picots sur la bande de roulement et les flancs). Le
pneu est inspecté visuellement et manuellement par les inspecteurs. Un pneu
non conforme présentant un défaut est envoyé au meuleur-réparateur. Le
meuleur-réparateur perce le défaut avec un tournevis, appose de la colle,
dépose une couche de gomme et chauffe la partie du pneu a réparer a 160°.
La gomme est ensuite meulée et polie sous une hoéte aspirante et avec un
masque pour se protéger des particules de caoutchouc. Enfin, I'opérateur

dépose un spray pour « maquiller » le pneu.

Les différents aspects de la fabrication du pneu sont repris dans la figure 2.
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Figure 2. Procédé de fabrication des pneumatiques (de haut en bas, de gauche a droite) : fabrication de la gomme au
banbury, fabrication de la calandre, fabrication de la bande de roulement, fabrication des tringles, assemblage,
vulcanisation et inspection
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2) L'entreprise plasturgie

L'entreprise plasturgie est spécialisée dans la fabrication d’équipements
automobiles en matiéres plastiques. La fabrication des piéces a lieu en continue
avec un roulement des équipes selon une alternance en 3x8. L'usine est fermée le

week-end. Elle comporte plusieurs secteurs et corps de métiers différents.

Les matiéres thermoplastiques (polypropyléne, dérivés styréniques et ABS)
sont livrées par le fournisseur sous forme de granulés dans des containers. Ces
containers sont réceptionnés dans la centrale matiére par l'opérateur centrale
matiére qui les dispose ensuite sous un bras aspirant. Ces granulés sont étuvés a
90° environ avant d’étre acheminés vers les presses a injection. L'opérateur assure
également I'entretien de la centrale matiére (aspiration des poussiéres de granulés
au niveau des filtres...). Il intervient ponctuellement au niveau des étuves pour

s’assurer que les granulés soient aspirés.

La matiére plastique est fondue dans les presses puis injectée sous pression
vers les moules. Le technicien process injection est responsable des réglages de
chaque presse et intervient lors de la fin d’'une série de pieces (changement de
modele, de matiére, de couleur...) ou en cas de vice de qualité suite a un mauvais
réglage. A la sortie du moule d’injection, les piéces sont réceptionnées par

'opérateur presse, débarrassées manuellement de leurs chutes puis entreposées.

Entre deux séries, les moules en acier peuvent étre changés par les
monteurs-régleurs a l'aide d’un pont roulant. Ces moules sont entretenus par les
moulistes qui réalisent des taches trés diverses comme le graissage / dégraissage, le
gravage chimique a l'acide nitrique, le soudage de certaines pieces, la réparation de

piéces défectueuses ou manquantes.
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3) L’entreprise pétrochimie

L'entreprise pétrochimie est une usine de fabrication d’hydrocarbures par
vapocraquage. Le principe du vapocraquage consiste a chauffer en présence de
vapeur d’eau une substance issue de la distillation du pétrole (appelée charge,
généralement le naphta) afin d’obtenir des hydrocarbures d’intérét pour l'industrie
chimique. L'usine comprend 3 parties : le vapocraqueur ou se produit le craquage
des hydrocarbures et leur séparation, le stockage des hydrocarbures et
'appontement ou les hydrocarbures sont chargés et déchargés des navires. La visite
de cette usine s’est focalisée sur 'appontement et la partie train froid (séparation
finale des hydrocarbures au vapocraqueur) car ce sont les deux zones de l'usine

concernées par une éventuelle exposition au 1,3-butadiene.

L’'appontement constitue I'une des trois parties de l'usine avec le vapocraqueur et
la partie stockage. C’est ici que les hydrocarbures constituant les matiéres premiéres
de l'usine sont livrés et que les produits finis sont chargés pour étre expédiés aux
clients. L'usine produit essentiellement de I'éthylene pour produire du polyéthyléne
destiné a I'industrie des matieres plastiques. Elle exporte le propyléne, la coupe C4
(mélange d’hydrocarbures contenant du butane, de l'isobutane, de l'isobuténe et

surtout 45% de 1,3-butadiéne) et d’autres coupes plus lourdes.

La partie appontement comporte trois plateformes. Deux salariés monteurs
interviennent lors des opérations de chargement et de déchargement des navires.
Ces opérations sont programmées a l'avance mais l'arrivée des cargos reste
néanmoins aléatoire en fonction des intempéries et du trafic maritime. Un salarié est
présent en permanence au poste de sécurité a 'entrée du complexe pour assurer la

sécurité des installations. La durée d’'un poste est de 8 heures et les salariés sont
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postés en 3x8.

Le chargement (ou déchargement) d’un navire dure entre 12 a 24 heures en
fonction du volume a charger. La réalisation d’'un branchement dure environ 30
minutes. Les taches a réaliser et la durée du branchement sont variables en fonction
du type de joint. Pour un joint ancien, le monteur doit déboulonner, mettre en place la
platine, faire le branchement avec le tuyau du cargo, serrer les joints et mettre en
place un tuyau flexible pour le retour gaz du navire. Pour un joint plus récent,
'opération nécessite un temps moindre (tirer une poignée et soulever la platine) et
des efforts physiques moindres. La réalisation du débranchement se déroule dans le
sens inverse. Outre les opérations de branchement et de débranchement, le monteur
assure la surveillance visuelle durant 'ensemble du chargement du navire. Le
deuxiéme monteur réalise pendant ce temps une procédure avec check-list dans la
salle de contrdle de I'appontement située plusieurs centaines de meétres plus loin.
Les deux monteurs alternent leurs taches (surveillance et salle de contréle) toutes les
heures. Leurs déplacements se font a vélo (sur le pont) ou en voiture (pour rejoindre

la salle de contréle).

Le train froid correspond a la partie finale du vapocraqueur ou les coupes les plus
légéres sont séparées. Les molécules les moins denses sont récupérées de fagon
successive dans un enchevétrement de tuyaux. Les coupes les plus lourdes (C5, C6
et plus) sont récupérées a « I'atelier des essences » pour étre expédiées. Deux
salariés sont postés en permanence au train froid et a I'atelier des essences. lls
effectuent essentiellement des opérations de surveillance et de branchement de
tuyaux flexibles pour ajout d’eau ou de diazote. lls n’interviennent pas sur la

tuyauterie ni sur les joints. Les opérations de montage d’échafaudages, de nettoyage
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ou de maintenance des tuyaux et les interventions sur les joints sont réalisées par

des entreprises extérieures. Le principe du vapocraquage est repris dans la figure 3.
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Figure 3. Schéma de principe du vapocraqueur
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. Données recueillies lors de la collecte des échantillons
biologiques

Les échantillons d’'urine ont été recueillis en fin de poste et fin de semaine de
travail (ou fin de période exposante) par un professionnel de la santé au travail
(infirmiére en santé au travail et/ou interne en médecine du travail) lors du passage
des salariés dans les locaux de l'infirmerie de chaque entreprise. Les salariés,
participant sur le mode du volontariat, ont a cette occasion été informés des tenants
et aboutissants de la démarche de mesure de I'exposition au 1,3-butadiéne ainsi que

des modalités de restitution de leurs résultats.

Un certain nombre de renseignements non-médicaux et médicaux sont
indispensables afin d’interpréter les résultats de la biométrologie. Ces
renseignements ont été obtenus par le remplissage d’'un auto-questionnaire rempli
aprées le recueil d’'urines : la fiche de renseignements médicaux et professionnels

(FRMP, voir annexe 8). Les informations recueillies sont les suivantes :
e |dentité du salarié (nom, prénom, sexe, date de naissance)
e Date et heure du recueil d’'urines
e Heure de début et de fin de poste

e Tabagisme : nombre de cigarettes fumées durant les dernieres 24 heures,
durant les 8 heures précédant le prélevement, durant les 2 heures précédant

le prélevement
e Consommation d’alcool durant les 12 heures précédant le prélevement
e Prise de médicaments (oui ou non)

e Descriptif précis du poste occupé, des horaires, des taches réalisées et du
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type de production durant les 3 derniers jours

Intitulé du poste de travail dans I'entreprise et ancienneté au poste
Département d’affectation dans 'usine

Descriptif des taches réalisées le jour du recueil

Liste des produits manipulés durant le poste de travail

Exposition a des fumées ou poussieres (oui ou non)

Activité du jour: plus importante, moins importante que d’habitude ou

habituelle
Dysfonctionnement ou fait inhabituel dans I'usine (oui ou non)
Protection collective : existence ou non d’un dispositif aspiration des fumées

Protection individuelle : port du masque (oui ou non), type de filtre et/ou

cartouche si oui
Symptdmes au cours du poste

Remarques éventuelles
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[1.  Conservation, acheminement des échantillons et analyses
biologiques

Pour chaque salarié participant, un flacon d’urine a été recueilli et immeédiatement
congelé a -20°C dans l'infirmerie de I'entreprise. Ces échantillons ont été acheminés
par transporteur vers le centre de biologie pathologie du CHU de Lille. Le dosage de
la créatininurie et des métabolites du 1,3-butadiene (DHBMA et MHBMA) a été
réalisé dans le service de toxicologie et génopathies. Cette analyse a été effectuée
par chromatographie en phase liquide suivie d’'une spectrométrie de masse en
tandem (LC — MS/MS). Pour le dosage du DHBMA, les limites de détection (LDD) et
de quantification (LDQ) sont respectivement de 1.6 pg/L et de 10 pg/L. Concernant le
MHBMA, la somme des trois isoméres a a priori été dosée par le laboratoire, avec
une LDD et une LDQ respectivement de 0.1 pg/L et de 1 pg/L. Les résultats sont

exprimés en pg/L puis rapportés a la créatininurie en ug/g créatinine.

IV. Analyses statistiques

Selon les recommandations de la SFMT (87), les résultats dont la créatinine
urinaire étaient en decga de 0,3 g/L ou au-dela de 3 g/L ont été exclus de l'analyse.
Concernant les valeurs censurées a gauche (résultats inférieurs a la limite de
quantification), la formule (LDQ + LDD) / 2 a été utilisée pour attribuer une valeur.
Pour chaque entreprise, une analyse descriptive de la population étudiée a été
réalisée et les niveaux d’exposition représentés graphiquement sous la forme de

boites a moustaches.

Quatre groupes (non-exposeés, exposés de I'entreprise pneumatiques, exposés
de I'entreprise plasturgie et exposés de I'entreprise pétrochimie) ont été constitués a

priori a partir des données des études de poste afin de définir le statut d’exposition.
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Les salariés administratifs des entreprises pneumatiques et plasturgie ainsi que les
salariés de I'entreprise pétrochimie hors appontement et hors train froid constituent
un groupe interne de salariés non-exposés professionnellement au 1,3-butadiéne.
Les salariés hors administratifs de I'entreprise pneumatiques sont définis comme
exposes dans cette entreprise. Il en est de méme pour I'entreprise plasturgie. Les
salariés de l'appontement et du train froid constituent les salariés exposés de

I'entreprise pétrochimie.

Une analyse descriptive de la distribution des résultats toutes entreprises
confondues, selon le tabagisme et le statut d’exposition, a été réalisée : fréquence de
quantification de chaque métabolite, quantiles, médiane, 90° et 95° percentiles,

moyenne géométrique et valeurs extrémes.

Les paramétres recueillis dans le questionnaire et influengant potentiellement la
concentration de chaque métabolite ont été étudiés un a un par un modéle de
régression linéaire ajusté sur la créatinine urinaire. Pour chaque régression linéaire,
la concentration en métabolite urinaire (DHBMA ou MHBMA) est exprimée en pg/L et

log-transformée et la créatinine urinaire exprimée en g/L et log-transformée.

Pour chaque métabolite une régression linéaire multiple a été réalisée afin
d’étudier l'effet du secteur d’activité, du tabagisme, du port du masque et de
'ancienneté au poste sur les concentrations en DHBMA et MHBMA. Ces deux
modeles ont été ajustés sur la créatinine urinaire exprimée en g/L et log-transformée.
La concentration de chaque métabolite urinaire a été exprimée en ug/L et log-
transformée. Le seuil de significativité retenu pour I'analyse multivariée est de 5%.
Une analyse des résidus a été réalisée afin d’apprécier la validité des deux modéles.
L'absence d’auto-corrélation entre les résidus a été évaluée par le test de Durbin
Watson, la normalité des résidus par le test de Shapiro-Wilk et 'homogénéité des
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variances par le test de Fligner-Killeen. Toutes les analyses ont été réalisées avec le

logiciel R version 4.0.1.
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RESULTATS

l. Description de la population et analyse des résultats

1) Concernant I'entreprise de pneumatiques

Trente-cing salariés de I'entreprise ont participé au recueil urinaire. Sur ces 35
résultats, 6 étaient ininterprétables en raison d'urines trop diluées ou trop
concentrées. Vingt-neuf résultats ont donc été analysés. Trois d'entre eux (soit
10,3%) étaient des salariés ayant un poste administratif, les 26 autres (89,7%)

occupaient un poste en production (Figure 4).

35 participants
6 résultats
In-interpératables
3 salanés 26 salariés en
administratifs production

Figure 4. Diagramme de flux des résultats analysés

Les principales caractéristiques des 29 salariés sont récapitulées dans le
tableau 1. L'age moyen des salariés était de 40,3 ans (min 20 ans; max 58 ans) pour
une ancienneté moyenne au poste de 10,3 ans (min < 1 an ; max 36,25 ans). Deux
(soit 6,9%) des 29 salariés étaient des femmes dont une en production et une
salariée administrative. Dix salariés (soit 34,5%) étaient des fumeurs, tous étaient
situés en production et 12 (41,4%) rapportaient une prise médicamenteuse

quotidienne.
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Tableau 1. Principales caractéristiques des salariés de [I'entreprise
pneumatiques

Caractéristiques n=29
Age, années (moyenne ; min, max) 40,3 [20 ; 58]

Ancienneté, années (moyenne ; min, max)

Sexe
Hommes (n ; %)
Femmes (n ; %)

Fumeurs (n ; %)
Prise médicamenteuse (n ; %)
Prise d'alcool (n ; %)

Répartition dans I'entreprise
Administratif

Assemblage

Banbury

Calandre

Inspection finale

Laboratoire

Tringles

Vulcanisation

Port du masque dans I’entreprise
Administratif

Assemblage

Banbury

Calandre

Inspection finale

Laboratoire

Tringles

Vulcanisation

10,3 [<1 ; 36,25]

24
2

10 (34,5%)
12 (41,4%)
7 (24,1%)

3 (10,3%)
6 (20,7%)
1(3,4%)
1(3,4%)
4 (13,8%)
1(3,4%)
4 (13,8%)
9 (31%)

4 (13,8 %)
0/3 (0%)
0/6 (0%)
0/1 (0%)
0/1 (0%)
2/4 (50%)
0/1 (0%)
1/4 (25%)
1/9 (11%)
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Les résultats collectifs de I'entreprise pneumatiques sont repris dans la figure 5. Le
groupe témoin était constitué de 3 personnels administratifs non-fumeurs.
Graphiquement, les concentrations mesurées étaient faibles et correspondaient a ce
que I'on pouvait mesurer en population générale non-exposés professionnellement.
On notait cependant 3 salariés non-fumeurs et 1 salarié fumeur pour lesquels les
taux de DHBMA dépassaient les VBR proposées par 'ANSES (respectivement 550
et 750 pg/g créatinine pour les non-fumeurs et les fumeurs). Ces valeurs mesurées
de DHBMA étaient néanmoins discordantes avec des taux de MHBMA qui restaient
en decga de 15 ug/g de créatinine (VBR ANSES proposée le 3-MHBMA) pour ces 4
mémes salariés. Par ailleurs, les deux métabolites semblaient plus élevés chez les

fumeurs que chez les non-fumeurs.
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Niveaux de DHBMA mesurés dans l'entreprise pneumatiques
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Figure 5. Résultats rapportés a la créatinine urinaire pour I’entreprise

pneumatiques
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2) Concernant I'entreprise de plasturgie

Dix-sept salariés ont participé aux analyses. Ces 17 résultats étaient tous
interprétables. Les caractéristiques de ces 17 salariés et leur répartition dans
'entreprise sont décrites dans le tableau 2. Les résultats collectifs de I'entreprise

plasturgie sont présentés pour chaque métabolite dosé dans la figure 6.

Tableau 2. Principales caractéristiques des salariés de I’entreprise plasturgie

Caractéristiques n=17
Age, années (moyenne ; min, max) 42,522 ; 57]
Ancienneté, années (moyenne ; min, max) 18 [<1; 33]
Sexe
Hommes (n ; %) 13 (76,5%)
Femmes (n ; %) 4 (23,5%)
Fumeurs (n ; %) 6 (35,3%)
Prise médicamenteuse (n ; %) 5(29,4%)
Prise d'alcool (n ; %) 1(5,9%)
Répartition dans I'entreprise
Administratif 6 (35,3%)
Opérateur centrale matiére 1(5,9%)
Technicien process injection 1(5,9%)
Monteur-régleur 1(5,9%)
Mouliste 4 (23,5%)
Opérateur presse 3(17,6%)
Chef d’atelier 1(5,9%)
Port du masque dans I’entreprise 0 (0%)
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Niveaux de DHBMA mesurés dans I'entreprise plasturgie
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Le groupe témoin était constitué de six personnels administratifs, dont cinq non-
fumeurs et une salariée fumeuse. Le résultat de cette salariée fumeuse n’apparait
pas dans le graphique ci-dessus. Ici encore, les niveaux d’exposition identifiés
étaient similaires a ce que l'on retrouvait en population générale. Aucun de ces
résultats n’était au-dela des VBR proposées par 'ANSES pour la population générale
pour les deux métabolites. Tout comme dans I'entreprise pneumatiques, le tabagisme

augmentait également les valeurs mesurées pour les deux métabolites.

3) Concernant I'entreprise pétrochimie

Trente-sept salariés de l'entreprise ont participé au recueil urinaire. Sur
ces 37 résultats, 4 étaient ininterprétables en raison d'urines trop diluées ou trop
concentrées. Les caractéristiques de ces 33 salariés et leur répartition dans
I'entreprise sont décrites dans le tableau 3. Les résultats collectifs de I'entreprise
pétrochimie sont présentés pour les 2 métabolites selon le tabagisme et le statut
d’exposition (figure 7). Le groupe témoin était constitué de 18 salariés travaillant au
laboratoire, au stockage, au four du vapocraqueur, au train chaud ou autre (pompier,
electricien). Sur ces 18 salariés, 3 étaient fumeurs et 15 étaient non-fumeurs.
Graphiquement, on notait que les concentrations pour les deux métabolites
paraissent supérieures chez les salariés classés comme exposés par rapport aux
non-exposés. Par ailleurs, les concentrations semblaient globalement supérieures
chez les fumeurs comparativement aux non-fumeurs. Les concentrations les plus
hautes concernant cette entreprise étaient observées pour les salariés non-fumeurs
affectés a l'appontement lors du chargement de la coupe C4. Quatre salariés a
I'appontement avaient des valeurs de DHBMA et de MHBMA qui dépassaient les

VBR de I'ANSES. Quelques salariés non-fumeurs avaient un résultat qui paraissait

36



discordant avec un niveau de MHBMA supérieur a la VBR de 'ANSES et pourtant un

niveau de DHBMA bas.

Tableau 3. Caractéristiques des salariés de I’entreprise pétrochimie

Caractéristiques n =33
Age, années (moyenne ; min, max) 39,3 [20 ; 55]
Ancienneté, années (moyenne ; min, max) 5,8 [<1;17]

Sexe
Hommes (n ; %)
Femmes (n ; %)

Fumeurs (n ; %)
Prise médicamenteuse (n ; %)
Prise d'alcool (n ; %)

Répartition dans I'entreprise
Appontement

Laboratoire

Stockage

Train chaud

Train froid

Autres

Port du masque dans I’entreprise
Appontement

Laboratoire

Stockage

Train chaud

Train froid

Autres

33 (100%)
0 (0%)

6 (18,2%)
9 (27,3%)
0 (0%)

9 (27,2%)
3(9,1%)
5 (15,2%)
6 (18,2%)
6 (18,2%)
4 (12%)

17 (51,5%)
8/9 (88,8%)
3/3 (100%)
1/5 (20%)
2/6 (33,3%)
2/6 (33,3%)
1/4 (25%)
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Niveaux de DHBMA mesurés dans I'entreprise pétrochimie
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Figure 7. Résultats rapportés a la créatinine urinaire pour I’entreprise pétrochimie
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Distribution des résultats globaux

Le DHBMA était quantifiable pour 'ensemble des échantillons (tableau 4), ce qui

n’'était pas le cas du MHBMA dont la fréquence de quantification dépendait du

tabagisme (tableau 5). Pour les deux métabolites, les travailleurs fumeurs semblaient

en moyenne plus exposeés que leurs collégues qui ne fumaient pas.

Tableau 4. Répartition du DHBMA (ug/g créatinine) de ’'ensemble des résultats

N | %> |Min| 25% | 50% | 75% | 90% | 95% | Max Moyenne
LDQ Géométrique

Total 79| 100 | 119 | 244.5| 335 | 482 |668.2| 761.5 | 1172 343.5

Non-fumeurs | 57 | 100 | 119 | 234 | 300 | 394 |607.4| 816.4 | 1172 307.1

Fumeurs 221 100 | 185 | 387 |491.5| 608 |664.7| 702.1 | 756 459.2

Non-exposés | 27 | 100 | 119 | 173.5| 244 | 298 | 3754 | 408 | 486 236.5

Exposés Ets | 26 | 100 | 187 | 313.2 | 376 | 540.2 | 704.5|797.25 | 838 405.8
pneumatiques

Exposés Ets | 11 | 100 | 234 | 332 | 472 | 536 | 666 685 | 704 438.2

plasturgie
Exposés Ets | 15| 100 | 139 | 250.5 | 441 652 |853.8 | 999.1 | 1172 421.4

pétrochimie
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Tableau 5. Répartition du MHBMA (ug/g créatinine) de ’ensemble des résultats

N | %>]| Min | 25% | 50% | 75% | 90% 95% Max Moyenne
LDQ Géométrique
Total 79186.1 1024 | 1.75 | 3.20 | 18.05| 41.32 | 98.77 | 206.20 5.16
Non-fumeurs | 57 | 80.7 | 0.24 | 1.60 2 560 | 19.98 | 64.44 | 206.20 3.03
Fumeurs 22| 100 [ 3.20|13.68 | 22.10 | 36.08 | 57.61 | 96.60 | 100.30 20.45
Non-exposés |27 | 77.8 | 0.24 | 1.525| 2 525 | 21.84 | 25.86 | 98.60 2.92
Exposés Ets | 26| 92.3 |0.37| 2 2.80 [ 15.25| 26.25 | 32.60 | 49.60 4.26
pneumatiques
Exposés Ets | 11| 90.9 | 0.62 | 1.70 | 6.50 | 17.05| 28.80 | 36.70 | 44.60 5.35
plasturgie
Exposés Ets | 15| 86.7 | 0.43 | 6.45 | 18.30 | 79.40 | 173.28 | 189.26 | 206.20 19.46
pétrochimie

I1l.  Analyse des facteurs influencant la concentration en
meétabolites urinaires du 1,3-butadiene

1) Visualisation graphigue

La répartition des niveaux observés est reprise selon I'exposition et selon le
tabagisme pour chaque métabolite (figure 8) et pour le ratio métabolique DHBMA /
(MHBMA + DHBMA) (figure 9). Pour le DHBMA, les niveaux d’exposition semblaient
plus élevés chez les salariés exposés dans les 3 entreprises comparativement aux
salariés classés comme non-exposes. Le tabagisme augmentait également les
concentrations mesurées. Concernant le MHBMA, les salariés exposés de
'entreprise pétrochimie présentaient graphiquement des valeurs supérieures aux
non-exposés et aux salariés considérés comme exposés dans les 2 autres
entreprises. Le tabagisme apparaissait augmenter les concentrations mesurées en

MHBMA.
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Figure 9. Ratio métabolique selon I’exposition et le tabagisme

Concernant le ratio métabolique, des valeurs graphiquement plus basses étaient

observées chez les salariés fumeurs et chez les salariés exposés en pétrochimie.
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2) Analyses bivariées

Le tabagisme augmentait les concentrations mesurées pour les deux métabolites
(tableau 6). Les salariés exposés des trois entreprises avaient des concentrations en
DHBMA significativement supérieures aux non-exposeés. Les salariés exposés de
I'entreprise pétrochimie avaient des niveaux de MHBMA significativement supérieurs
aux non-exposés, mais pas les salariés exposés des deux autres entreprises. Une
ancienneté au poste supérieure ou égale a 15 ans était associée a une concentration
plus élevée en DHBMA comparativement aux salariés dont 'ancienneté est moindre.
Pour le MHBMA, les salariés qui portaient leur masque durant leur poste avaient une
concentration significativement plus élevée que ceux qui ne portaient pas de
masque. L'age, le sexe, la prise de médicaments et la prise d’alcool n’étaient pas

associés aux concentrations en métabolites urinaires.
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Tableau 6. Association entre caractéristiques personnelles et professionnelles
et valeurs de DHBMA et MHBMA (exprimées en ug/L et log-transformées)

Effectif DHBMA MHBMA
B | p-value B | p-value

Age

< 40 ans (ref.) 34 - -

=40 ans 45 0.03 0.53 -0.07 0.65
Sexe

Femme (ref.) 6 - -

Homme 73 -0.07 0.485 0.53 0.12
Tabagisme

Non (ref.) 57 - -

Oui 22 0.18 <0.001 0.84 <0.0001
Prise médicamenteuse

Non (ref.) 53 - -

Oui 26 0.04 0.50 -0.05 0.75
Prise d’alcool

Non (ref.) 71 - -

Oui 8 0.1 0.16 0.09 0.71
Port du masque

Non (ref.) 58 - -

Oui 21 0.02 0.75 0.38 0.03
Ancienneté au poste

<15 ans (ref.) 57 - -

=15 ans 22 0.16 0.003 -0.05 0.79
Exposition

Non-exposés (Ref.) 27 - -

Expo Ets pneumatiques 26 0.23 <0.001 0.14 0.43

Expo Ets plasturgie 11 0.27 <0.001 0.24 0.29

Expo Ets pétrochimie 15 0.25 <0.001 0.83 0.002

B : Pente de la droite de régression ; Ref. : Modalité de référence ; p-value : Degré

de significativité

Modeéles de régression linéaire ajustés sur la créatinine urinaire (exprimée en g/L et

log-transformée)
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3) Analyse multivariée

Le tableau de régression linéaire multiple est présenté dans le tableau 7. Pour les
deux régressions réalisées, il n'y avait pas d’auto-corrélation entre les résidus (p >
0.05), les résidus étaient normalement distribués (p > 0.05) et les variances étaient
homogénes (p > 0.05). Les salariés exposés des trois entreprises avaient des
concentrations en DHBMA significativement supérieures aux non-exposés. Les
salariés exposés de I'entreprise pétrochimie avaient des niveaux de MHBMA
significativement supérieurs aux non-exposés, mais pas les salariés exposés des
deux autres entreprises. Le tabagisme augmentait significativement les
concentrations mesurées pour les deux métabolites. Les salariés ayant une
ancienneté de quinze ans ou plus avaient des taux de DHBMA significativement
supérieurs aux salariés ayant une ancienneté moindre. Aprés ajustement sur les
covariables, il N’y avait plus de lien statistique entre le port du masque et le taux de

MHBMA.
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Tableau 7. Modéles de régression linéaire multiple montrant I'effet du tabagisme, de I’exposition, de I’ancienneté et du
port du masque sur les concentrations des métabolites urinaires du 1,3-butadiéne (exprimées en pg/L et log-transformées)

DHBMA MHBMA
Variables B IC 95% pvalue | B IC 95% p-value

Tabagisme

Non (Ref.) - -

Oui 0.14 0.05;0.23 0.002 0.94 0.68;1.19 <0.001
Exposition

Non-exposés (Ref.) - -

Exposés Pneumatiques 0.16 0.06; 0.27 0.002 -0.10 -0.40;0.19 0.49

Exposés Plasturgie 0.16 0.02;0.30 0.02 -0.04 -0.44;0.35 0.80

Exposés Pétrochimie 0.22 0.10;0.34 <0.001 | 0.70 0.36; 1.03 <0.001
Ancienneté

<15 ans (Ref.) - -

> 15 ans 0.12 0.03;0.22 0.01 0.08 -0.19;0.35 0.56
Port du masque

Non - -

Oui 0.04 -0.06 ; 0.14 0.43 0.20 -0.09; 0.35 0.18

B : pente de la droite de régression ; IC 95% : intervalle de confiance a 95% de [ ; p-value : degré de significativité ;
Modele ajusté sur la créatinine urinaire (exprimée en g/L et log-transformée)
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DISCUSSION

Ce travail a permis de décrire les niveaux d’exposition au 1,3-butadiéne des
salariés de trois secteurs d’activité différents et d’'identifier les facteurs influengant les

concentrations urinaires des indicateurs d’exposition.

Parmi les salariés ayant participé a ce travail, un groupe de salariés
considérés comme non-exposés professionnellement a été constitué. Dans ce
groupe, la répartition des concentrations mesurées pour les deux métabolites parait
trés en dega des VBR que propose 'ANSES. Il n’existe a ce jour en France aucune
étude évaluant l'exposition au 1,3-butadiéne de la population générale par
biométrologie. Les valeurs proposées par 'ANSES dans son rapport de 2020 sont
élaborées a partir du 95¢ percentile des résultats d’'une large étude réalisée en
population générale aux Etats-Unis. Ces données ne refletent donc pas forcement

'imprégnation de la population frangaise.

Dans les trois entreprises participantes les niveaux de DHBMA mesurés sont
significativement plus élevés par rapport aux salariés non-exposés. Les niveaux de
MHBMA sont significativement plus élevés chez les salariés de I'usine pétrochimique
par rapport aux salariés non-exposés. Cette étude semble donc confirmer la réalité

d’'une exposition au 1,3-butadiéne dans ces trois différents secteurs d’activité.

L'INRS dans son état des lieux réalisé en 2015 (5), suggérait que les niveaux
d’exposition sont potentiellement plus hauts dans la pétrochimie, et moindres dans

les secteurs de la fabrication des pneumatiques et de la plasturgie.

47



Dans l'industrie de fabrication de pneumatiques, trois salariés non-fumeurs et
un salarié fumeur (soit 14% des salariés participants pour cette entreprise)
présentent des valeurs de DHBMA supérieures a la VBR proposée par 'ANSES
(respectivement 550 et 750 pg/g créatinine pour les non-fumeurs et les fumeurs).
Ces salariés présentent cependant des valeurs de MHBMA discordantes avec ce
constat puisqu’elles sont tres en dessous de la VBR proposée pour le 3-MHBMA

(respectivement 15 et 110 ug/g créatinine pour les non-fumeurs et les fumeurs).

Dans l'entreprise de plasturgie, aucun salarié ne présentait de valeur de

DHBMA ou de MHBMA dépassant les VBR proposées par TANSES.

Dans I'entreprise de pétrochimie, quatre salariés non-fumeurs (soit 12% des
salariés participants de cette entreprise) dont les taches consistaient a charger des
navires en coupes pétrolieres (coupe C4 contenant 45% de 1,3-butadiéne)
présentent des taux de DHBMA et de MHBMA dépassant les VBR proposées par
'ANSES. Les valeurs de DHBMA sont jusqu’a deux fois plus hautes que la VBR de
550 ug/g de créatinine pour les non-fumeurs, celles de MHBMA sont jusqu’a 15 fois
plus hautes que la VBR de 15 pg/g de créatinine. Elles montrent une surexposition

au 1,3-butadiene par rapport a la population générale le jour de ces prélévements.

Dans cette derniére entreprise, une surveillance biologique de I'exposition est
mise en place par le médecin du travail depuis plusieurs années. Afin d’illustrer et de
confirmer les résultats obtenus lors de ce travail, nous avons pu récupérer, avec
'aimable autorisation du médecin du travail, de fagon agrégée et anonymisée, les
résultats obtenus entre 2016 et 2019. Ces résultats sont présentés graphiquement
ci-aprés dans la figure 10. La distribution de ces valeurs est reprise par métabolites

dans les tableaux 9 et 10. Ces résultats sont volontairement présentés séparément
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du travail principal car le laboratoire ayant réalisé les analyses posséde des
parameétres analytiques différents de notre laboratoire. Pour ces résultats, la limite de
quantification (LDQ) du DHBMA était de 5 pg/L, celle du MHBMA était également de
5 ug/L. La valeur de la limite de détection (LDD) pour ces deux parameétres n’a pas
été portée a notre connaissance car elle n’a pas été calculée par le laboratoire. La
formule LDQ / 2 a été utilisée pour attribuer une valeur aux résultats non

quantifiables par le laboratoire.

Tout comme dans notre étude, le DHBMA était quantifiable pour I'ensemble
des échantillons. Le MHBMA n’était en revanche quantifiable que pour environ la
moitié des échantillons (tableau 10), ce parameétre parait donc en moyenne inférieur
a ce que l'on a observé dans notre travail. Deux salariés apponteurs, non-fumeurs,
avaient des valeurs de DHBMA et de MHBMA dépassant les VBR de 'ANSES, ce qui

confirme que ce poste est le plus exposant.
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Figure 10. Niveaux de DHBMA (en haut) et de MHBMA (en bas) identifiés
dans I’entreprise pétrochimie entre 2016 et 2019
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Tableau 9. Répartition du DHBMA (ug/g créatinine) dans I’entreprise
pétrochimie de 2016 a 2019

N| %>| Min | 25% | 50% | 75% | 90% 95% Max Moyenne
LDQ Géométrique
Total 31| 100 | 134.1|202.2 | 314.5| 4121 | 673.1 963.3 |4212.8 337.1
Non- 22| 100 [ 134.1|202.1 | 296.6 | 342.1 | 584.99 | 1094.81 | 4212.8 316.6
fumeurs
Fumeurs | 9 | 100 | 173.7 | 294.0 | 386.4 | 628.4 | 699.66 | 752.78 | 805.9 392.9
Non- 17 | 100 | 134.1 | 1904 | 212.4 | 330.2 | 588.32 | 637.34 | 673.1 267.8
exposés
Exposés | 14 | 100 | 196.3 | 297.2 | 338.8 | 558.1 | 1026.3 | 2202.9 | 4212.8 445.7
Tableau 10. Répartition du MHBMA (ug/g créatinine) dans I’entreprise
pétrochimie de 2016 a 2019
N | %> | Min| 25% | 50% | 75% | 90% | 95% | Max Moyenne
LDQ Géomeétrique
Total 31 | 516 | 1 [2625| 5,00 | 895 | 21.8 | 46.2 |463.5 5.55
Non- 22 | 50 | 1.11]12473| 5.00 | 755 | 9.85 | 11.04 | 463.5 5.01
fumeurs
Fumeurs 9 | 556 1 342 | 3.73 | 21.8 |34.26 | 50.18 | 66.10 7.1
Non- 17 | 529 | 1 238 | 3.73 7.9 15.2 | 22.7 | 26.3 4.25
exposeés
Exposés 14 | 50 |1.16]3.268 | 5.94 | 9.775 | 49.6 | 205.19 | 463.5 7.7
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Akerstrom (51) a réalisé un travail d’évaluation de I'exposition atmosphérique
au benzene et au 1,3-butadiéne dans une raffinerie pétroliere en Suéde. L'exposition
moyenne au 1,3-butadiéne sur un poste de 8 heures en raffinerie était de 14 pg/m?3.
Il soulignait déja que les travailleurs a l'appontement sont a risque de haute
exposition au 1,3-butadiéne lors des opérations de chargement / déchargement des
navires en coupes pétroliéres. D’autres taches étaient également identifiées comme
potentiellement exposantes, notamment les opérations de maintenance du
vapocraqueur dans le cadre des arréts programmés reglementairement. Enfin,
Akerstrom indique dans son travail que le suivi des salariés des entreprises
extérieures ne doit pas étre négligé, ces salariés étant potentiellement moins bien

formés et moins conscients des risques.

Widner (88) a effectué un travail d’évaluation de I'exposition au benzéne chez
les apponteurs d’une raffinerie pétroliere aux Etats-Unis. Méme si la substance
mesurée n’était pas le 1,3-butadiéne, les situations exposantes étaient les mémes
que dans notre travail. Les taches identifices comme en moyenne les plus
exposantes chez les apponteurs, et avec des pics d’exposition dépassant les 100
ppm de benzéne, étaient le débranchement des tuyaux et la vérification du niveau du

réservoir des navires.

Plusieurs inconnues demeurent concernant le métabolisme du 1,3-butadiéne.
La demi-vie exacte de ses métabolites urinaires n’est pour linstant pas connue
précisément méme si leur dosage en fin de poste est recommandé par TANSES. Le
DHBMA est un métabolite présent a un taux de base chez les personnes non-
exposées au 1,3-butadiene, tel un « bruit de fond », et dont l'origine reste pour
'heure indéterminée. Le MHBMA semble étre un marqueur plus sensible que le
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DHBMA. Dans la littérature, le ratio métabolique DHBMA / (DHBMA + MHBMA)
diminue chez les fumeurs et chez les salariés potentiellement exposés (70). Cela
suggére que I'epoxybuténe est d’autant plus conjugué au glutathion pour former le
MHBMA que l'exposition au 1,3-butadiene augmente. Dans ce travail, le ratio
meétabolique est moindre chez les fumeurs et chez les salariés exposés

professionnellement dans le secteur de la pétrochimie.

Dans notre étude, le tabagisme augmente les concentrations mesurées pour
les deux métabolites. LANSES tient compte de ce paramétre en proposant des
valeurs biologiques d’interprétation différentes en fonction que I'on soit fumeur ou
non (63). Le tabagisme est donc un paramétre indispensable a recueillir dans la

FRMP afin d’interpréter correctement les résultats de la biométrologie.

Les niveaux de DHBMA sont significativement plus élevés chez les salariés
dont l'ancienneté est supérieure ou égale a 15 ans. Compte-tenu de la demi-vie
supposée d’environ 8h de ce métabolite urinaire, 'hypothése d’un effet cumulatif est
peu probable. Les salariés non-exposés ont pour une large majorité (92.5%) peu
d’ancienneté, mais cela n’explique pas pourquoi I'ancienneté reste significative dans
le modeéle multivarié. Il n’y avait pas d’association entre tabagisme et ancienneté au

poste.

Dans les analyses bivariées, le port du masque était associé a des niveaux de
MHBMA significativement plus élevés. Cette association n’était plus significative dans
I'analyse multivariée, montrant probablement que les salariés les plus exposés sont

également ceux qui se protégent.
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Ce travail présente plusieurs points forts. Premierement, le 1,3-butadiéne est
un polluant encore peu étudié et il n'existe a notre connaissance aucune étude dans
la littérature évaluant I'exposition au 1,3-butadiéne par biométrologie chez les
travailleurs en France. Deuxiemement, la démarche d’évaluation de I'exposition a été
réalisée dans trois secteurs d’activité différents, permettant une comparaison des
niveaux d’exposition mesurés. Troisiemement, ce travail de thése est étroitement
intriqué avec les missions du médecin du travail et posséde des intéréts en matiere
de prévention primaire. A 'appontement dans la pétrochimie, les niveaux d’exposition
dépassent les valeurs de la population générale, indiquant que des efforts de
prévention sont donc nécessaires afin de réduire I'exposition aussi bas que
raisonnablement possible chez les apponteurs. Ces mesures de prévention devront
d’abord étre collectives par des changements organisationnels et techniques. Un
masque a cartouches ABEK est habituellement fourni par I'entreprise aux salariés de
'appontement. Ce type de masque protége les salariés d’hydrocarbures lourds (dont
le point d’ébullition est supérieur a 65°C). Le 1,3-butadieéne étant un hydrocarbure
léger (point d’ébullition inférieur a 65°C), le port d’'un masque a cartouche AX plutot
gu’un masque a cartouches ABEK pour les opérations de chargement des navires en
coupe C4 peut-étre une autre piste de prévention pour diminuer I'exposition au 1,3-

butadiéne.

Ce travail présente également plusieurs limites. Premiérement, nous n’avons
pas pu réaliser de métrologie d’atmosphére et les salariés ont été définis comme
exposeés ou non a priori selon les constats des études de postes réalisées dans les
entreprises participantes. Certains salariés ont donc peut-étre été considérés comme

exposes a tort et vis-versa. Deuxiemement, ce travail inclus un nombre de salariés
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assez restreint. Certains secteurs d’activité potentiellement exposants au 1,3-
butadiene n’ont pas été approchés, comme par exemple l'industrie de fabrication du
caoutchouc synthétique. Troisiemement, le dosage du MHBMA comprenait la somme
des trois isomeres sans distinguer la part du 3-MHBMA, rendant l'interprétation des
résultats de ce métabolite plus difficile pour les valeurs se situant aux alentours des

VBR de 'ANSES.

La surveillance biologique de I'exposition au 1,3-butadiéne apparait d’'un grand
intérét par bien des aspects. Elle est complémentaire de la métrologie d’atmosphére.
Pour le médecin du travail, c’est un outil didactique qui permet de sensibiliser le
salarié sur son exposition réelle a la substance, sur les risques encourus et les
mesures de prévention a mettre en ceuvre afin de préserver sa santé (61). Elle
permet d’identifier au sein d’'une entreprise les secteurs et taches exposants. Dans
ce travail, elle aura permis de confirmer que le poste a I'appontement est exposant
au 1,3-butadiene. Enfin, par la répétition des mesures et la comparaison entre eux
des niveaux d’exposition mesurés au fil du temps, la biométrologie permet de

contréler que les mesures de prévention mises en place sont réellement efficaces.
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CONCLUSION

La biométrologie occupe une place de choix dans I'évaluation des risques.
Elle a permis de montrer, dans la pétrochimie, une surexposition des salariés
chargés du chargement / déchargement de coupes pétroliéres contenant du 1,3-
butadiéne. A I'échelle nationale, un travail d’évaluation de I'exposition au 1,3-
butadiéne par biométrologie et métrologie d’atmosphere est en cours dans plusieurs
secteurs d’activité différents. Ce travail doit permettre de documenter les niveaux
d’exposition en milieu professionnel de ce polluant et d’améliorer les mesures de

prévention en vue de diminuer I'exposition.
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ANNEXE

Annexe 1. Principales études en expérimentation animale. Adapté aprés une premiére synthése réalisée par CIRC 2008 (2)

Souris
Référence Etude Résultats Commentaires et biais
Catégorie Tumeurs identifiées
Gliomes cérébraux
Par rapport aux témoins, excés | observés chez 3 souris
NTP (1984) Exposition par inhalation de d’hémangiosarcomes du cceur, males, exces de
Huff et al. souris B6C3F1 (50 males, 50 de LNH, de carcinomes carcinomes
(1985) femelles) a des niveaux Souris males bronchopulmonaires et hepatocellulaires, de
(7,8) d’exposition de 0 ppm (groupe et femelles gastriques carcinomes de la
contrdle), 625 ppm et 1250 ppm glande mammaire et de
pendant 60 semaines carcinomes ovariens
chez les femelles
Plusieurs groupes de 70 a 90 Catégorie Tumeurs identifiées Lymphomes principale

Melnick et al.

(1990)
NTP (1993)
(9,10)

souris B6C3F1 males et femelles
exposeées a 0, 6.25, 20, 62.5, 200
et 625 ppm de 1,3-butadiene

Plusieurs groupes de 50 souris
B6C3F1 exposées a 200 ppm
pendant 40 semaines, 312 ppm
pendant 52 semaines, 625 ppm
pendant 13 semaines et 625 ppm
pendant 26 semaines puis étude
de la survie sur 104 semaines
aprées début étude

Souris males
et femelles

Exces significatif de tumeurs chez
les souris exposées a des
concentrations supérieures a 200
ppm
Hémangiosarcomes du coeur, LNH,
carcinomes bronchopulmonaires,
gastrigues et hépatocellulaires
Survie réduite chez toutes les
souris exposées
Hémangiosarcomes du cceur, LNH,
carcinomes bronchopulmonaires,
gastriques et hépatocellulaires,
adenocarcinomes de la glande de
Harder

cause de déces. Exces de
carcinomes glande
mammaire et tumeurs
ovaire chez les femelles

Tumeurs du prépuce
identifiées chez les souris
males. Incidence des
lymphomes associés aux
pics d’exposition
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Souris

Référence

Etude

Résultats

Commentaires et biais

Irons et al.
(1987, 1989,
1990)
(11-13)

Deux groupes de 60 souris
B6C3FL1 et NIH-Swiss
exposées a 0 ppm ou 1250
ppm pendant 52 semaines +
un groupe de 50 souris
exposees pendant 12
semaines

Catégorie

Tumeurs identifiées

Souris B6C3F1

Souris NIH-Swiss

Exces de lymphomes
du thymus et
d’hémangiosarcomes
du cceur

Moindre nombre de
tumeurs

Augmentation en quantité d’'un

retrovirus chez les souris

B6C3F1 exposées mais pas

chez les souris NIH-Swiss

Bucher et al.
(1993)
(14)

Plusieurs groupes de 60
souris males et femelles
B6C3F1 exposées pendant
2h a 0 ppm, 1000 ppm,
5000 ppm et 10000 ppm
puis tuées et disséquées
avec étude
anatomopathologique deux
ans apres

Catégorie

Tumeurs identifiées

Toutes les souris

Pas de différence
entre souris exposees
et non-exposées en
termes de survie ou
d’incidence de tumeurs
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Rat

Référence Etude Résultats Commentaires et biais
Catégorie Tumeurs identifiées
Méales Survie réduite chez les
sujets hautement
exposés
Tumeurs testiculaires
Groupes de 100 rats et pancréatiques
Owen et al. Sprague-Dawley (méles et
(1987) femelles) exposés a 0 ppm, Femelles Survie réduite chez
Owen & 1000 ppm ou 8000 ppm tous les sujets
Glaister (1990) pendant 111 semaines exposés
(15,16) Adénomes de la

thyroide, sarcomes
utérins,
adenocarcinomes
mammaires,
carcinomes de la
glande de Zymbal
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Annexe 2. Principales études épidémiologiques concernant la mortalité par hémopathie maligne dans I'industrie de
production du 1,3-butadiéne monomeére. Adapté aprés une premiére synthése réalisée par CIRC 2008 (2)

Industrie du butadiéne monomere

précédente jusque 1998

Référence Etude Résultats Commentaires et biais
Etude rétrospective chez 364 Catégorie Excés de risque
travailleurs employés a la SMR ; 1C95% Multiples co-expositions chez
production de 1,3-butadiéme Tous cancers les travailleurs décédés d’un
Ward et al. monomere entre 1940 et 1979 confondus 1.05[0.78 ; 1.40] LNH ou réticulosarcome :
(1996) dans trois usines distinctes. Lymphomes non- acétaldéhyde, isopropanol,
Etats-Unis Causes de la mort identifiées Hodgkiniens (LNH) aceétone, autres hydrocarbures
a7 par certificat de déces en et réticulosarcomes 5.77 [1.57 ; 14.8] pétroliers
Décembre 1990
Etude de cohorte chez 2800 Catégorie Exces de risque Elévations de risque
travailleurs embauchés au SMR : IC95% observées uniquement pour
Divine et moins 6 mois entre 1943 et Toutes hémopathies salariés embauchés avant
Hartman (2001) 1996 malignes 1.41 [1.05 ; 1.86] 1950, pour les salariés avec
Etats-Unis Extension d’une précédente Leucémies 1.29 [0.77 ; 2.04] fortes expositions et pour ceux
(18) étude avec mortalité jusqu’a Lymphomes non- dont la durée d’embauche
Avril 1999 Hodgkiniens (LNH) 1.48 [0.89 ; 2.31] était inférieure a 5 ans
Cohorte de 614 travailleurs
Tsai et al. embauchés au moins 5 ans
(2001) dans une usine de fabrication Toutes hémopathies malignes
Etats-Unis de 1,3-butadiene monomeére SMR =1.06 ; IC95% [0.22 ; 3.11]
(29) Extension d’une étude
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Annexe 3. Principales études épidémiologiques concernant la mortalité par hémopathie maligne dans I'industrie de
production du caoutchouc synthétiqgue. Adapté aprés une premiéere synthése réalisée par CIRC 2008 (2)

Industrie de production du caoutchouc styréne — butadiéne

Référence

Etude

Résultats

Commentaires et biais

Meinhardt et al.
(1982)
Etats-Unis
(20)

Cohorte rétrospective de 2756
salariés embauchés pendant
au moins six mois de 1943 a
1976 dans deux usines A et B
de fabrication de caoutchouc
synthétique

Catégorie

Excés de risque

Toutes hémopathies
malignes, usine A
LNH et
réticulosarcomes,
usine A
LNH et
réticulosarcomes,
usine B
Leucémies Usine A

Leucémies Usine B

SMR = 1.55 ; Non
significatif
SMR =1.81; Non
significatif

SMR =1.32: Non
significatif

SMR = 2.03 ; Non
significatif
SMR =1.01; Non
significatif

Delzell et al.
(1996)
Etats-Unis
Canada
(21)

15 649 salariés embauchés au
moins 1 an dans 8 usines de
production de caoutchouc
synthétique suivis de 1943 a
1991

Catégorie

Exces de risque

Leucémies cohorte
entiere
Maintenance
Polymérisation
Laboratoire
Salariés de plus de
20 ans d’ancienneté
ayant travaillé plus
de 10 ans

SMR ; 1C95%

1.31[0.97 ; 1.74]
2.65[1.41 ; 4.53]
2.51[1.40 ; 4.14]
4.31[2.07 ; 7.93]

2.24[1.49 ; 3.23]

Co-exposition au styréne
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Industrie de production du caoutchouc styréne — butadiéne

Référence

Etude

Résultats

Commentaires et biais

Catégorie Excés de risque
Exposition cumulée SMR
(ppm-années)
0 0.76
<1 0.41
12412 salariés embauchés au 1-19 1.33
Macaluso et al. | moins 1 an entre 1943 et 1991 20-79 1.66
(1996) dans 8 usines de production 80 + 2.64
Etats-Unis de caoutchouc synthétique
Canada Calcul de I'exposition cumulée | Exposition cumulée RR ajuste de Risque relatif ajusté selon age,
(22) au 1,3-butadiéne, au styréne et (ppm-années) Mantel-Henszel race et exposition cumulée au
au benzéne 0 (ref.) 1 styréne
<1 2
1-19 2.1
20-79 2.4
80 + 4.5
p=0.01
Catégorie Exces de risque
OR ; 1C95% Modéle de régression

Matanoski et
al. (1997)
Etats-Unis

Canada
(23)

Etude cas-témoins nichée a
partir de I'étude de Delzell et
al. (1996)

Toutes leucémies
exposition 1 ppm
vs O ppm
LLC
LMC

1.5[1.07 ; 2.10]
1.69 [1.02 ; 2.80]
3.70[1.33; 10.29]

logistique ajusté sur date de
naissance, age a 'embauche,
date d’embauche avant 1950
ou non, race, ancienneté, co-
exposition au styrene
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Industrie de production du caoutchouc styréne — butadiéne

Référence Etude Résultats Commentaires et biais
15649 travailleurs ayant Catégorie Exces de risque
Sathiakumar et travaillé au moins 1 an Travailleurs SMR ; IC95%
al. (1998) Cohorte rétrospective 8 usines | embauchés depuis
Etats-Unis de fabrication de caoutchouc plus de 20 ans 2.24[1.49 ; 3.23]
Canada synthétique Leucémies 1.37 [0.77 ; 2.26]
(24) Suivi de 1943 4 1991 LHN
Catégorie Excées de risque
Exposition cumulée RR ; IC95% Modele ajusté sur age et date
(ppm-années) d’embauche
0 (ref.) 1.0
0-86.3 1.2[0.5; 3.0]
86.3 — 362.2 2.0[0.8; 4.8]
362.2 3.8[1.6;9.1]
13130 salariés employés au | Exposition cumulée RR ajusté Modéle ajusté sur age, date
Delzell et al. moins un an entre 1943 et (ppm-années) d’embauche et co-exposition
(2001) 1991 dans 6 usines de 0 (ref.) 1.0 au styrene et au
Etats-Unis production de caoutchouc 0-86.3 1.3[0.4;4.3] dimethyldithiocarbamate
Canada synthétique 86.3 — 362.2 1.3[0.4; 4.6]
(25) Modele de régression de 362.2 2.3[0.6; 8.3]
poisson
Exposition cumulée RR ; IC95% Modéle ajusté sur age et date
expositions > 100 d’embauche
ppm (ppm-années)
0 (ref.) 1.0
0-426.2 2.4[1.0;5.7]
426.2 — 2893.0 2.5[1.1;6.1]
2893.0 + 5.8[2.4;14.1]
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Industrie de production du caoutchouc styréne — butadiéne

Référence Etude Résultats Commentaires et biais
Catégorie Excés de risque
Toutes leucémies RR ; IC95% Modéle ajusté sur age et
Exposition cumulée Régression de nombre d’années d’ancienneté
(ppm-années) poisson
0 (ref.) 1.0
0-33.7 1.4[0.7 ; 3.1]
33.7-184.7 1.2[0.6 ; 2.7]
184.7 — 425.0 2.9[1.4;6.4]
> 425 3.7[1.7 ; 8.0]
Toutes leucémies Modele ajusté sur age,
Exposition cumulée nombre d’années
(ppm-années) d’ancienneté, co-exposition au
Graff et al. 16579 travailleurs dans 6 0 (ref.) 1.0 styrene et au
(2005) usines de production de 0-33.7 1.4[0.5;3.9] dimethyldithiocarbamate
Etats-Unis caoutchouc synthétique, ayant 33.7-184.7 0.9[0.3; 2.6]
Canada travaillé au moins un an, suivis 184.7 — 425.0 2.1[0.7;6.2]
(30) de 1943 &4 1998 > 425 3.0[1.0;9.2]
LLC
Exposition cumulée Modéle ajusté sur age et
(ppm-années) nombre d’années d’ancienneté
< 33.7 (ref.) 1.0
33.7-425.0 1.5[0.6 ; 4.0]
> 425 3.9[1.3;11.0]
LMC Modele ajusté sur age et
Exposition cumulée nombre d’années d’ancienneté
(ppm-années)
< 33.7 (ref.) 1.0
33.7-425.0 2.7[0.7 ; 10.4]
> 425 7.2[1.7 ; 30.5]
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Industrie de production du caoutchouc styréne — butadiéne

Référence Etude Résultats Commentaires et biais
Catégorie Exces de risque
SMR ; IC95%
LNH [0.75 ; 1.30]
Lymphome de
Hodgkin 1.11[0.58 ; 1.95]
Myelome multiple 0.95[0.62 ; 1.40]
Leucémies
Sathiakumar et 17924 travailleurs (Tous travailleurs) 1.16 [0.91 ; 1.47] Excés de mortalité par LLC
al. (2005) Extension de I'étude de observés en production
Etats-Unis Sathiakumar et al. (1998) avec Leucémies, (polymérisation, coagulation,
Canada étude des causes de mortalité travailleurs maintenance), exces de
(26) jusqu’en 1998 embauchés mortalité par LMC observés au
ilya20ans 2.58 [1.56 ; 4.03] laboratoire
Leucémies
Laboratoire 3.26 [1.78 ; 5.46]
Maintenance 2.03[1.14 ; 3.35]
Polymérisation 2.04 [1.21; 3.22]
Coagulation 2.31[1.11; 4.25]

72




Industrie de production du caoutchouc styréne — butadiéne

Référence Etude Résultats Commentaires et biais

Catégorie Exces de risque
Modéle de Cox
Coefficient B

et p-value Modéles ajustés sur age, race,
année de naissance,
ancienneté, localisation de

Leucémies x10™ l'usine et co-exposition au
Cheng et al. Exposition cumulée 0.04 dimethyldithiocarbamate
(2007) Cohorte de Sathiakumar et al. | au BD (ppm-années)
Etats-Unis (2005)
Canada Calcul d’exposition cumulée au Leucémies 56x10™°
(27) 1,3-BD Effets du nombre 0.02 Leucémies lymphoides
total de pics associées a I'exposition
d’exposition cumulée au 1,3-BD, leucémies

myeloides associées au
nombre de pics d’exposition
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Industrie de production du caoutchouc styréne — butadiéne

Référence

Etude

Commentaires et biais

Sathiakumar et
al. (2015)
Etats-Unis

Canada
(28)

Mise a jour de Sathiakumar et
al. (2005) avec étude des
causes de mortalité jusqu’en
2009

Résultats
Catégorie Excés de risque
Modele de Cox
Coefficient B
et p-value
Leucémies x 10™
Exposition cumulée <0.01
au BD (ppm-années)
Lymphomes non- x10™
Hodgkiniens 0.14
Exposition cumulée
au BD (ppm-années)
Myelome multiple -0.5x10™
Exposition cumulée 0.83

au BD (ppm-années)

Modéles ajustés sur age, race,
année de naissance,
localisation de 'usine

Co-exposition au styréne non
prise en compte dans le
modéle multivarié

Association positive entre
exposition cumulée au 1,3-BD
et risque de déces par
leucémie

Sathiakumar et
al. (2019)
Etats-Unis

Canada
(29)

22785 travailleurs (17924
hommes, 4863 femmes) dans
8 usines de fabrication de
caoutchouc synthétique
Etude des causes de mortalité
jusqu’en 2009

Catégorie

Exces de risque

Salariés ayant
travaillé au moins 10
ans
Toutes leucémies
Leucémies
lymphoides
Leucémies myéloides

SMR ; 1C95%

1.39 [1.07 ; 1.76]

1.44[0.88 ; 2.22]
1.26 [0.80 ; 1.89]
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Annexe 4. Synthese de plusieurs études relatives aux sources extra-professionnelles d’exposition au 1,3-butadiéne

Commentaires et

Référence Etude Résultats biais
Catégorie Concentration moyenne
(Hg/m?)
Mesure des concentrations en Extérieur 0.08
Lin et al. 1,3-butadiéne en plusieurs Pour le 1,3-
(2020) points d’une gare routiére a Proximité des bus 0.36 butadiéne, excés de
Taiwan Taiwan : CHSO (extérieur), « CHS1 » risque de cancer pour
(37) CHS1 (proximité des bus), une exposition de 35
CHS2 (intérieur de la gare, Retrait tickets 0.19 ans des travailleurs
retrait des tickets), CHS3 de 3.23x107®
(proximité des bus) Proximité des bus 0.25
« CHS3 »
Catégorie Concentration moyenne
(Lg/m?3)
Huang et al. Mesure de plusieurs polluants
(2019) dans l'air intérieur et en Air intérieur 3.36
Chine extérieur dans une ville au Nord- Extérieur 3.89
(36) Ouest de la Chine
Catégorie Concentration moyenne ;
Mesure des concentrations Min - Max (ug/ms3)
Yazar et al. atmosphériques en 1,3-BD a Participants 0.5;0.08-23
(2011) Stockholm, comparaison de
Suéde mesures chez 39 participants, Milieu urbain 0.09;0.02-0.2
(34) en milieu urbain et proche du
trafic routier Trafic routier 0.2,0.04-0.3
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Commentaires et

Référence Etude Résultats biais
Mesure des concentrations Evolution de la
atmosphériques en 1,3-BD Catégorie concentration annuelle
durant la période 1993 — 2004 moyenne (ug/ms)
Dollard et al. au Royaume-Uni dans 4 Milieu rural De 0.39 (1995) a 0.02 (2004) Concentrations
(2007) milieux différents : 8 mesures plus faibles en
Royaume-Uni en milieu urbain, 3 mesures Milieu urbain De 0.64 (1993) & 0.15 (2004) | milieu rural et plus
(32) prés d’un site industriel, 1 importantes pres

mesure en milieu rural, 1
mesure sur un trottoir prés du
trafic routier

Milieu industriel

Trafic routier

De 0.85 (1995) & 0.35 (2000)

De 3.3 (1997) & 0.57 (2004)

du trafic routier

Gustafson et
al. (2006)
Suéde
(40)

Mesure des concentrations en
1,3-butadiene dans les foyers
utilisant le bois comme
principal mode de chauffage.
Onze foyers avec chaudiere a
bois, trois foyers avec
cheminée et dix foyers utilisant
un chauffage électrique
comme références

Concentration médiane dans les foyers se chauffant au
bois (n = 14) = 0.18 pg/ms

Concentration médiane dans les foyers témoins avec
chauffage électrique (n = 10) = 0.12 pg/m?3

Dégagement de
1,3-BD lors de la
combustion
incompléte du bois

Higashino et
al. (2006)
Japon
(33)

Mesure des concentrations
atmosphériques en 1,3-BD de
1998 a 2003 en plusieurs
endroits différents : dans
'environnemental général,
prés du trafic routier, prés de
sites industriels

Catégorie

Evolution de la concentration
annuelle moyenne (ug/ms)

Environnement
général
Milieu industriel

Trafic routier

De 0.28 (1998) & 0.22 (2003)
De 0.37 (1998) & 0.31 (2003)

De 0.56 (1998) & 0.42 (2003)

Pollution par trafic
routier premiere
source d’émissions
1,3-butadiene
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Référence

Etude

Résultats

Commentaires et biais

McNabola et al.

Mesure des concentrations en
1,3-butadiéne de I'air intérieur

Concentration moyenne avant interdiction =

Diminution significative des

(2006) dans les bars avant et apres 4.15 pg/ms concentrations dans l'air
Irlande interdiction du tabac dans les | Concentration moyenne apreés interdiction = | intérieur apres interdiction du
(39) lieux publics 0.22 pg/ms tabac
Nazaroff & Evaluation de I'exposition au
Singer (2004) | 1,3-butadiéne par modélisation | Concentration dans I'air intérieur estimée
Etats-Unis pour les non-fumeurs vivant entre 1.4 et 3.1 pg/m3
(38) avec des fumeurs
Catégorie Concentration
moyenne (ug/ms3)
Maisons 1.1
Bureaux 0.3
Laboratoires 0.2
Cinémas 0.6 ,
. Grands magasins 0.6 ~ Concentrations
Kim et al. Parfumeries 0.9 significativement plus élevées
(2001) Mesure des concentrations en Librairies 0.4 dans l'air intérieur que dans
Royaume-Uni | 1,3-BD dans différents endroits Bars 3.0 I'air extérieur, et
(35) Restaurants 15 significativement plus élevées
Gare ferroviaire 29 dans lair intérieur des fumeurs
Gare routiere 0.9 par rapport aux non-fumeurs
Bord de route (trafic 1.8
routier)
Intérieur d’'une 7.9
voiture
Intérieur d’un train 1.0
Intérieur d’'un bus 1.7
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Annexe 5. Résumé des principales études concernant la mesure atmosphérique du 1,3-butadiéne en milieu professionnel

Référence Pays Secteur Effectif Méthode Situations LDD/ | % >LDD/| Données | Valeurs Valeur
d'activité et/ou taches LDQ LDQ censurées| extrémes | moyenne /
exposantes médiane
Moyenne
Min —Max | géométrique
Mesures sur 7 (Hg/m?) (Hg/m?)
pompiers chefs
d eqwg:sdurant Pompier en
entrainements Pompiers en | entrainement
en condition entrainement =
. réelles 51 " = 2.69
Professionnels E;iﬁ;’:gﬁ”:z Exposition aux 0.454 — 9.58
Sjostrom | Suede | intervenant | Mesuressur9 | postede | fumeées et suies ? ? ? Bl
et al. (2019) lors techniciens de travail de combustion olee Techniciens
" . police scientifique .
(48) d’incendies |, p ) - de police
Investiguant sur 113-100 SCientiﬁqUe =
les causes : 0.68
d’incendies . )
Pompiers en
Mesures sur 8 situation .
pompiers lors réelle Pompiers en
d’interventions = situation réelle
urgentes 3.94 - 226 =23.6
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Référence Pays Secteur Effectif Méthode Situations LDD/ |% >LDD/| Données | Valeurs Valeur
d'activité et/ou taches LDQ LDQ censurées| extrémes | moyenne /
exposantes médiane
Moyenne
arithmétique
Techniciens (bg/m?)
intervenant sur -
Mesures le circuit de gaef?izg'ﬁfqi
348 durant un production Attribution 54 - 1C95%
échantillons | poste sur 8h | Vidange du parc d’'une [3.1: 9.5]
Almerud Deux raffinerie 1 ou 12h de stockage | 1 pg/m? 34% | valeurpar  <LDD- | Techniciens
et al. (2017) | Suéde raffineries 157 durant les Taches de logiciel 975.8 Raffinerie 2 =
(49) pétrolieres | , ; opérations | chargement du statistique pg/m? 1.8;1C95%
échantillons habi i .
raffinerie 2 abituelles | gaz de pétrole oulLDD/ [1.1;2.9]
entre 2009 et| liquéfié (GPL) V2
2011 des wagons- Chargement
citernes dans la GPL = 105'6 ;
raffinerie 2 ICS_)5 %
[7.4 ; 33.1]
Production de Moyenne
1.3-BD 23885 arl’Ehn}(reT’ggue
monomere, mesures | Mesures de Ho
Scarselliet | ltalie | fabrication de | effectuées | 1996 a 2015, Fabrication
al. (2017) polyméres a dans extraction ? 2 ug/m? 90% LDD /2 ? _produits
(50) partir de 1,3- | différents | d'une base Ch'g:]ﬂf‘;?: 290
BD, industrie | Secteurs | de données pétrole %0
produits d’activite Fabrication
chimiques... polygﬂzéges =
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Référence Pays Secteur Effectif Méthode Situations LDD/ | % >LDD/| Données | Valeurs Valeur
d'activité et/ou taches LDQ LDQ censurées| extrémes | moyenne /
exposantes médiane
Mesures sur Moyenne
8h ou 12h arithmétique
Printemps | Périodes d’arrét (ug/m3)
2011 et Eté | programmé pour
2013 durant | maintenance Raffinerie Raffinerie 1 =
24 des périodes | des installations 191% 14 ;1C95%
employés d’arrét Chargement et >LDD [8.4 ; 24]
Akerstrom Deux raffinerie 1,| programmé | déchargement | 1 pg/m? LDD/2 |<LDD-36
et al. (2016) | Suéde raffineries 26 pour des navires en Raffinerie pHg/m3 Raffinerie 2 =
(51) pétrolieres employés | maintenance coupes 281% (Raffinerie 10
raffinerie 2 | Eté 2012 pétroliéres >LDD 2)
chargement Expositions Apponteurs
de navires en| courtes mais =29;
coupes d’intensité IC95%
pétroliéres élevée [1.8;4.7]
contenant du
benzéne
Diffusion M(izg7rm?x M(%?gl?s
Deux Diffusion | passive : Exposés Exposés
Raffinage de méthodes : passive : | 90% > Diffusion = Diffusion =
Carrieri et coupes 40 salariés | mesures par Aucune 0.2 yg/m®*|  LDD <0.2- 56.9
al. (2014) | ltalie | pétrolieres | €xPoséset | giffusion | description de LDD /2 1231.8 Actif =
) 20 salariés . SO Actif = 60
(52) (production de | jyministratifs | Pa@ssive et lactivité de | Pompage <10-1340 | Non-exposés
1,3-BD témoins | par pompage travalil actif : 10 | Pompage Non-exposés Diffusion =
monomere) actif pug/m? actif : Diffusion = 1
33.3% > <0.2 = 3.4 Actif =
LDD Actif = <10
<10-<10
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Référence Pays Secteur Effectif Méthode Situations LDD/ | % >LDD/| Données | Valeurs Valeur
d'activité et/ou taches LDQ LDQ censurées| extrémes | moyenne /
exposantes médiane
Moyennes
235 cabines Quai de Cour (Mg/m?)
Transport (non- chargement extérieure cabines (non-
p g fumeurs) = 0.34
] routier, 6f2umegj'rs) 432 mesures Atelier 65% > Cabines
Davis et al. | Etats- | exposition aux (fu(r;:e:;(se)s sur 12h entre meécanique LDD (fumeurs) =
(2007) Unis gaz 64 quais 2004 et 2006 | Intérieur cabine ? Intérieur | LDD/2 ? éﬁaGi
(53) échappement | ohargement des camions cabines chargement =
diesel 19 ateliers Cour extérieure 82% > 0.75
mécanique de I'entreprise LDD Atelier
mécanique =
0.30
Taches sur la
chaine de
polymérisation 0,08 ppm | Moyennes
Synthése 1,3- 4978 Réaction, (opérateur (ppm)
Etats- | BD et styréne mesures récupération, production
Sathiakumar| Unis Production de 754 effectuées de| compression, et En 1977 =
et al. (2007) et caoutchouc | employés, | 1977 a 1991 emballage extraction 24,8
(54) Canada styréne- 33 intitulés sur des Opérations de ? ? ? 1,3-BD)
butadieéne et | de poste durées maintenance - En 1991 =
polybutadiéne | différents |d'environ 700 Parc de 46,7 ppm 0,34
Production de minutes stockage (parc de
plastique ABS Laboratoire stockage) | Sur toute la
Production et période = 5,2

extraction du
1,3-BD
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Référence Pays Secteur Effectif Méthode Situations LDD/ |% >LDD/| Données | Valeurs Valeur
d'activité et/ou taches LDQ LDQ censurées| extrémes | moyenne /
exposantes médiane
Moyennes
885 Opérateurs (ppm)
Anttinen- Production de | 3 usines |prélévements| dans la chaine Usine 1 =
Klemetti et |Finlande| latex styréne- | différentes | sur un poste de LDQ=29| 29,5% LDQ/2 <LDQ- 0,068
al. (2006) butadiéne (9,10et9 de 8h polymérisation pg/m3 17,7 ppm Usine 2 =
(55) €XpOoses) durant du latex 0,125
I'année 1997 Usine 3 =
0,302
Production de 27 Moyennes
1,3-BD exposes 3a4 (ug/m3)
Lovreglio et Fabrication de VS prélévements LDD = <0,1-69 | Exposés =
al. (2006) Italie matiéres 26 non- | sur un poste ? 0,1 ug/m? ? ? pg/m3 6,4
(56) plastiques et | exposés | de travail de Non-exposés
caoutchouc 8h =0,8
Hautes
expositions :
Aires de Moyennes
réaction et de (ppm)
22 Hautes 100 récupération
Production de |expositions | prélévements| des polyméres
Ward et al. Etats- caoutchouc VS au total, Parc de LDD =2 Haute
(2001) Unis styréne- 15 faibles | durantun stockage ppb 78% LDD/2 ? exposition =
(57) butadiéne |expositions| poste de 12h Laboratoire 1,71
Faibles
expositions :
Mélange, Faible
emballage, exposition =
entrepbt et 0,07
livraison
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Référence | Pays Secteur Effectif Méthode Situations LDD/ % > Données | Valeurs Valeur
d'activité et/ou taches LDQ LDD/ | censurées | extrémes | moyenne /
exposantes LDQ médiane
Techniciens
d'analyse sur la
chaine de Médianes
distillation et 3
39 d'extraction du (ng/m?)
. , 1 1,3-BD
Hayes et Production de | exposés | Prélevements Opérateurs sur
al. (2001) Chine caoutchouc VS sur un poste la chaine de 0—-45320 | Exposeés =
(58) polybutadiéne 14 non- de travailde | polymérisation ? ? ? pg/ms3 4400
eXposés 6h Opérations de
maintenance
sur la chaine de Non-exposés
polymérisation =0
Opérateurs de
296 production 1,3- Moyennes
prélévements BD géométriques
Raffinerie de 1979 & Personnel de (ppm)
Tsaietal. | Etats- pétroliere 1992 ?;'géiﬂae?gz
(2001) Unis Production de ? 103 laboratoire ? ? ? 0-142,8 | Stockage et
(19) 1,3-BD prélevements |  giockage et ppm livraison =
monomere 1993 a 1998 livraison 2,6
Sur un poste (chargement
de 8h des camions- Laboratoire =
citernes) 1
Production de Production de
Begemann 1,3-BD 1,3-BD
et al. monomére | 30 salariés | Prélévements | Polymérisation 4 -201 Médiane =
(2001) Italie et fabrication exposeés sur un poste Co- ? ? ? pg/ms3 31 pg/m3
(59) de polyméres de 8h polymérisation
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Référence | Pays Secteur Effectif Méthode Situations LDD/ % > | Données | Valeurs Valeur
d'activité et/ou taches LDQ LDD | censurées | extrémes | moyenne /
exposantes / médiane
LDQ
Moyennes
géomeétriques
: 88 (ppm)
Quatre usines prélévements | Maintenance Techniciens
pro‘ius'?gg du ? sur un poste | des valves, laboratoire =
monomere de 8h pompes, 7,46
chaudiéres Transport
Dégagement chargement /
de 1,3-BD déchargement
d'une pompe 1,3-BD=1
qui fuit Moyennes
Techniciens géométriques
Fajen et | Etats- | , de laboratoire (ppm)
Roberts | Unis | Cinq usines de 437 au controle | LDD =0,3 0,006 — | Techniciens
(1990) production de ? prélévements qualité pg / ? ? 374 ppm au
(60) polgrg?ées de sur un poste (collecte, échantillon déchargement
’ de 8h analyse et = 4,69
nettoyage des Techniciens a
échantillons) la purification
Chargement / =6,10
Une usine de Déchargement
pneumatiques du 1,3-BD lors
et une usine de du transport
tuyaux en 124 par camion- Tous
caolutcr]ouc prélevements citerne, prélevements
(psc; %rgﬁfs ? sur un poste | wagon-citerne <LDD
but);diéne, de 8h ou bateau
polyBD et
acrylonitrile-
butadiéne)
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Annexe 6. Principales études relatives a la mesure de I'exposition au 1,3-butadieéne par biométrologie (DHBMA)

Référence Pays Type de Moment Effectif LDD ou | % >LDD | Traitement | Méthode | Valeurs | Valeur moyenne
population |de recueil LDQ ou LDQ des de Extrémes | médiane
données | dosage
censurées
Frigerioet | Pologne | Travailleurs Fin de 49 LDQ = 100% LDQ /2 LC - 5¢ et 95° Médiane
al. (2020) (four a coke) poste [travailleurs et 1 pg/L MS/MS | percentiles (ug/g créat)
(72) et témoins en | aprés au | 49 témoins (ug/g creat) | Témoins : 177.2
population | moins 3 Témoins Travailleurs :
générale postes 109.7 - 212.7
345.4
Travailleurs
96.8 —
413.5
Frigerio et Italie Employésde | Finde |7 travailleurs LDQ ? LDQ /2 LC - Non- Médiane (ug/L)
al. (2019) station- poste et 7 témoins | =1 pg/L MS/MS | exposés Non-exposés
(73) service et 93 -642.2 =435.2
témoins non- Mg/l Exposés = 487.5
exXposes Exposés
272.4 —
719.8 pg/L
CDC 2019 | Etats-Unis | Population ? 1374 ? ? ? LC - ? Moyennes
Vol. 2 générale non-fumeurs MS/MS géométriques
(65) et (1C 95%)
913 fumeurs [Mg/g créat]
Non-fumeurs =
267 (245 —290)
Fumeurs =
366 (332 —403)
Boyle et al. | Etats-Unis Femmes ? 488 dont 33 ? 100% - LC - maximum Médiane
(2016) (74) enceintes fumeuses MS/MS | 1730 ug/L 281 ug/L
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Référence Pays Type de Moment Effectif LDD ou % > Traitement | Méthode | Extrémes Valeur
population de LDQ LDD ou des de moyenne /
recueil LDQ données dosage médiane
censurées
Pluym et | Allemagne | Population Urines 25 non- LDD = ? ? LC - 47,4 — Médianes
al. (2015) geénérale des 24h | fumeurs et 25 | 4.6 pg/L MS/MS | 349 pg/g (ug/g créat)
(66) fumeurs LDQ = créat Non-fumeurs =
séparés en 12.5 ug/L 76,2
fumeurs Fumeurs légers
légers (<10 =
cig/jour) et 112
gros fumeurs Gros fumeurs =
(> 10 cig/jour) 122
Chiang et Taiwan Population | Urines du | 55 fumeurset | LDD = ? ? LC - ? Moyennes
al. (2015) générale matin 55 non- 0,033 MS/MS (ug/L)
(75) non fumeurs Mg/l Fumeurs =
exposeée 274.,8
Non-fumeurs =
133,8
Kotapati | République | Travailleurs | Urines de 40 LDD =5 100% - LC - 10 — 5000 Moyennes
et al. Tcheque exXposes fin de Travailleurs Mg/l MS/MS Mg/l (ug/l)
(2015) (butadiene poste exposés (550 Hommes
(76) monomeére pMg/m?) LDQ =10 exposeés =
et VS Mg/l 3136,1
caoutchouc 32 Hommes non-
styréne- Travailleurs exposeés =
butadiene) Non-exposeés 1480,6
VS contrble (7 pg/m3) Femmes
exposeées =
716,1
Femmes non-
exposées =
561,2
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Référence Pays Type de Moment Effectif LDD ou % > Traitement | Méthode | Extrémes Valeur
population de LDQ LDD ou des de moyenne /
recueil LDQ données dosage médiane
censurées
Park et al. | Etats-Unis | Population Urines 584 LDD = 99,6% LDD /2 LC - ? Moyennes
(2014) générale, | collectées | participants : | 2,5 ug/L MS/MS geometriques
(67) fumeurs durant 12 | 196 d'origine (Hg/g créatinine)
- Américains
uniqguement | heures, a japonaise LDQ = d'origine japonaise
partirde | 193 hawaiens | 10 pg/L =506,8
17h ~ 195 blancs - Hawaiens =
21h 488,6
- Blancs = 553,0
Borgie et Liban Travailleurs Lundi 47 policiers LDQ = ? ? LC - 13,2 - Medianes
al. (2014) exposésau | Avantet | (24 exposés | 50 pg/L MS/MS | 588,6 ug/g | (H9/g créatinine)
(77) trafic routier apres au trafic, 23 créatinine Policiers exposés
) - Avant poste =
poste NoN-exposes) 182,9
- Aprés poste =
188,6
Policiers non-
exposeés
- Avant poste =
66,5
- Aprés poste =
67,4
Carrieri et Italie Travailleurs Fin de 40 travailleurs | LDD = ? ? LC - Exposés Moyenne
al. (2014) Usine poste exposés et 20 | 3.7 pg/L MS/MS 15.7 — (ug/L)
(52) pétrochimique administratifs 571.9 ug/L Exposés =
témoins Non- 236.8
exposés | Non-exposeés =
36.7 — 204.9
602.3 pg/L
Alwis et Etats- Population ? 347 fumeurs | LDD =5 ? ? LC - ? Médianes
al. (2012) Unis générale non 1203 non- Mg/l MS/MS (ug/L)
(68) exposee fumeurs

Fumeurs = 385
Non-fumeurs =
273
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Référence Pays Type de Moment Effectif LDD ou % > Traitement | Méthode | Extrémes Valeur
population de LDQ LDD ou des de moyenne /
recueil LDQ données dosage médiane
censurées
Eckertet | Allemagne | Travailleurs | Urines du 94 (40 LDD 100% LDD /2 LC - 60,2 — Médianes
al. (2010) non exposés matin fumeurs, 54 | entre 2 et MS/MS | 797 pg/g (Ma/g
(78) non- 5,5 ug/g créatinine créatinine)
fumeurs) créatinine Fumeurs = 211
Non-fumeurs =
159
Roethig et | Etats-Unis Population Urines 4662 (3585 LDQ = ? LDQ /2 LC - ? Moyennes
al. (2009) générale des 24h fumeurs, 10,1 pg/L MS/MS (ug/24h)
(79) 1077 non- Fumeurs =
fumeurs) 556
Non-fumeurs =
391
Ding et al. | Etats-Unis | Population ? 120 (61 LDD = 100% LDD /2 LC - <LDD - ?
(2009) générale fumeurs, 59 | 0,14 pg/L chez MS/MS | 1092 ug/g
(80) non- fumeurs créatinine
fumeurs) 93% chez
non-
fumeurs
Schettgen | Allemagne Population ? 81 fumeurs | LDD =5 100% ? LC - 15,4 — Médianes
et al. générale VS Mg/l MS/MS | 2500 ug/L (ug/L)
(2009) 73 non- LDQ =10 Fumeurs =
(81) fumeurs Mg/l 398
Non-fumeurs =
289
Sapkota et | Etats-Unis Population 3 9 péagers LDD = 100% LDD /2 LC - 42,8 — Médianes
al. (2006) générale recueils : 7 expos 3,7 ug/L MS/MS 770,1 (ug/L)
(83) Exposition - Avant urbaines Mg/l Péagers =
Gaz - Pendant 7 expos 390,2
Echappement | - Aprés rurales Urbaine =
Exposition 244 1
Rurale = 254,8
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Référence Pays Type de Moment Effectif LDD ou % > Traitement | Méthode | Extrémes Valeur
population de LDQ LDD ou des de moyenne /
recueil LDQ données dosage médiane
censurées
Fustinoni ltalie Travailleurs Fin de 18 exposés LDD = 100% LDD /2 LC - 62 — 1643 Médianes
et al. exposeés poste (1,5 pg/m3) 50 ug/L MS/MS Mg/l (ug/L)
(2004) travailleurs 29 non- Exposés = 547
(82) non-exposés exposés Non-exposés =
(0,4 pg/m?3) 507
Urban et | Allemagne Population Urines | 10 fumeurs VS | LDD = 100% ? LC - 106 — Moyennes
al. (2003) générale des 24h 10 non- 23 ug/L MS/MS 1084 (ug/24h)
(71) fumeurs LDQ = pg/24h | Fumeurs = 644
76 pg/L Non-fumeurs =
459
Boogaard | République | Travailleurs Fin de 24 butadiéne ? ? ? GC - 52 — Médianes
et al. Tchéque exposés poste monomeére MS/MS 26207 (ug/L)
(2001) VS (370 pg/m3) Mg/l Butadiéne
(69) travailleurs 34 caoutchouc monomere =
Non-exposeés styréne 508
butadiéne Caoutchouc
(1100 pg/m3) styréne
25 butadiéne =
administratifs 1479
(15 pg/m3) Administratifs =
355
Bechtold | Etats-Unis | Travailleurs Fin de 7 hautement LDD = ? ? GC-MS | <100 -> | Moyennes (ug/L)
etal. exposeés poste exposés (4 100 pg/L 10000 Hautement
(1994) Usine de ppm) ug/L exposes = 3200
(70) production de 3 modérément Modérement
1,3-BD exposeés exposés = 1390
10 non- Non-exposeés =
, 630
exposes Témoins
9 témoins extérieurs = 320
extérieurs
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Annexe 7. Principales études relatives a la mesure de I'exposition au 1,3-butadieéne par biométrologie (MHBMA)

Référence Pays Type de Moment de Effectif LDDou | % >LDD | Traitement | Méthode | Valeurs Valeur
population recueil LDQ ou LDQ des de Extrémes moyenne /
données dosage médiane
censurées
Frigerio et | Pologne | Travailleurs |Fin de poste 49 LDQ = Témoins : LDQ/2 LC - 5¢ et 95° Médiane
al. (2020) (four & coke) | aprés au |travailleurs et| 0.04 pg/L | 90% > LDQ MS/MS | percentiles | (ug/g créat)
(72) ettémoinsen| moins3 | 49 témoins Travaillours (ugé% grlﬁ:t) Témoins : 0.42
population postes Dosage Travailleurs :
générale somme | 96%>1DQ = ;'28 B 1.10
1-MHBMA Travailleurs
+ 0.18-3.35
2-MHBMA
Frigerio et Italie Employés de |Fin de poste| 7 travailleurs | LDQ = ? LDQ/2 LC - Non- Médiane (ug/L)
al. (2019) station- et 7 témoins | 0.04 pg/L MS/MS | exposés | Non-exposés =
(73) service et 0.21 - 2.34
témoins non- Dosage 27.4 ug/L | Exposés =7.62
exXposes somme Exposés
1-MHBMA 0.47 —
+ 17.79
2-MHBMA Mg/l
CDC 2019 | Etats-Unis | Population ? 1-MHBMA : ? ? ? LC - ? Moyenne
vol. 2 générale 1352 non- MS/MS géométrique
(65) fumeurs et (1C 95%)
884 fumeurs [Mg/g créat]
2-MHBMA : 1-MHBMA :
1368 non- non calculée
fumeurs et 2-MHBMA :
904 fumeurs non calculée
3-MHBMA : 3-MHBMA :
1296 non- 4,96
fumeurs et (4,39 - 5,61)

889 fumeurs
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Référence Pays Type de Moment de Effectif LDDou | % >LDD | Traitement | Méthode | Valeurs Valeur
population recueil LDQ ou LDQ des de Extrémes moyenne /
données dosage médiane
censurées
Boyle et al.| Etats-Unis Femmes ? 488 dont 33 ? 1-MHBMA ? LC- [3-MHBMA Médiane
(2016) enceintes fumeuses et MS/MS | maximum 3-MHBMA
(74) 2-MHBMA 597 ug/L 6,90 ug/L
<25%
3-MHBMA
=94%
Pluym et | Allemagne | Population | Urines des 25 non- 1-MHBMA ? ? LC- [1-MHBMA Médianes
al. (2015) générale 24h fumeurs et LDD = MS/MS | <LDD - (ug/g créat)
(66) 25 fumeurs | 0,09 ug/L 0,66 ug/g 1-MHBMA
séparés en LDQ = créat Non-fumeurs
fumeurs 0,12 ug/L <LDD
légers (<10 | 2-MHBMA 2-MHBMA | Fumeurs légers
cig/jour) et LDD = <LDD - <LDD
gros fumeurs | 0,03 ug/L 1,3 ug/g | Gros fumeurs =
(>10 LDQ = créat 0,53
cig/jour) 0,13 ug/L 2-MHBMA
Non-fumeurs
<LDD
Fumeurs légers
=0,28
Gros fumeurs =
0,80
Chiang et | Taiwan Population Urines du | 55 fumeurs LDD = ? ? LC - ? Moyennes (ug/L)
al. (2015) générale non matin et55non- | 0,06 pg/L MS/MS Fumeurs =
(75) exposee fumeurs 129,2
Non-fumeurs =
52,3
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Référence Pays Type de Moment de Effectif LDDou | % >LDD | Traitement | Méthode | Valeurs Valeur
population recueil LDQ ou LDQ des de Extrémes moyenne /
données dosage médiane
censurées
Kotapati et| République | Travailleurs Urines de |40 Travailleurs | LDD = 0,2 ? ? LC - 0,5-200 | Moyennes (ug/L)
al. (2015) | Tchéeque eXposés fin de poste eXposés ug/L MS/MS ug/L Hommes exposés
(76) (butadiene (550pg/m3) VS| LDQ = 0,5 =959
monomere et 32 Travailleurs ug/L Hommes non-
caoutchouc Non-exposeés exposés = 9,9
styréne- (7ug/m3) Femmes
butadiéne) VS exposées = 8,3
contrble Femmes non-
exposeées = 3,1
Park et al. | Etats-Unis Population Urines 584 LDD =0,1 95,5% LDD /2 LC - ? Moyennes
(2014) générale, collectées | participants : Mg/l MS/MS géométriques
(67) fumeurs durant 12 | 196 d'origine (ug/g créatinine)
uniquement | heures, a japonaise | LDQ =0,5 Origine
partir de 193 Mg/l japonaise = 4,4
17h ~21h hawaiens Hawaiens = 5,3
195 blancs Blancs = 6,7
Borgie et Liban Travailleurs Le lundi 47 policiers | LDQ =5 ? ? LC - 0,2- Médianes
al. (2014) €exposeés au Urines (24 exposés Mg/l MS/MS 147,6 | (ug/g créatinine)
(77) trafic routier avant et au trafic, 23 Mg/g Policiers
aprés poste non- créatinine exposeés
€Xposes) - Avant poste =
20,1
- Apres poste =
10,2
Policiers non-
exposés
- Avant poste =
3.1
- Aprés poste =
7,5
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Référence Pays Type de Moment de Effectif LDDou | % >LDD | Traitement | Méthode | Valeurs Valeur
population recueil LDQ ou LDQ des de Extrémes moyenne /
données dosage médiane
censurées
Alwis et al. | Etats-Unis | Population ? 347 fumeurs | LDD =0,6 99% ? LC - ? Médianes (ug/L)
(2012) générale non 1203 non- Mg/l MS/MS Fumeurs = 26,6
(68) exposee fumeurs Non-fumeurs =
4,53
Sterz et al. [ Alemagne | Population ? 142 fumeurs | 1-MHBMA | 1-MHBMA ? LC - 1-MHBMA| Moyenne (ug/L)
(2012) générale 41 non- LDQ = 69.4% > MS/MS | 0-5.82 1-MHBMA =
(84) fumeurs 0.15 ug/L LDD Mg/l 0.53
2-MHBMA | 2-MHBMA 2-MHBMA| 2-MHBMA =
LDQ = non 0-1.84 0.52
0.72 ug/L précisé Mg/l
Eckert et | Allemagne | Travailleurs | Urines du 94 (40 LDD =5 10% LDD /2 LC - <5-19 Médianes
al. (2010) non exposés matin fumeurs, 54 Mg/g MS/MS Mg/g (ug/g créatinine)
(78) non-fumeurs)| créatinine créatinine | Fumeurs =<5
Non-fumeurs =
<5
Arayasiri | Thailande | Travailleurs | Début et fin | 24 policiers ? ? Exclues de LC - 16,95 — Médianes
et al. €exposes au de poste | exposés au 'analyse MS/MS 146,76 (ug/g créat)
(2010) trafic routier trafic routier Mg/g créat | Policier exposés
(86) 24 policiers (début - Avant poste =
Nnon-exposés poste) 68,41
Tous sont - Apres poste =
fumeurs 18,91 — 65,94
199,66 Policiers non-
Mg/g créat exposeés
(fin poste) [ - Avant poste =
52,53
- Aprés poste =
51,10
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Référence Pays Type de Moment de Effectif LDDou | % >LDD | Traitement | Méthode | Valeurs Valeur
population recueil LDQ ou LDQ des de Extrémes moyenne /
données dosage médiane
censurées
Roethig et | Etats-Unis | Population | Urines des | 4662 (3585 |LDQ =0,1 ? LDQ /2 LC - ? Moyennes
al (2009) générale 24h fumeurs, Mg/l MS/MS (ug/24h)
(79) 1077 non- Fumeurs = 3,61
fumeurs) Non-fumeurs =
0,30
Ding et al. | Etats-Unis | Population ? 120 (61 |LDD = 87% chez | LDD /2 LC - <LDD - ?
(2009) générale fumeurs, 59 |0,05 ug/L fumeurs MS/MS | 122 pg/g
(80) non-fumeurs) 78% chez créatinine
non-
fumeurs
Schettgen | Allemagne | Population ? 81 fumeurs | LDD =1 21% ? LC - < LDD - | Médianes (ug/L)
et al. générale VS Mg/l MS/MS | 17,5 ug/L | Fumeurs =<2
(2009) 73 non- LDQ =2 Non-fumeurs = <
(81) fumeurs Mg/l 2
Sarkar et | Etats-Unis | Population | Urines des | Groupe 1: |LDQ =0,1 ? ? LC - ? Moyennes (ug/g
al. (2008) générale, 24h, 25 fumeurs Mg/l MS/MS créatinine)
(85) diminution collectées (6 mg Groupe 1 :
des de 7h du goudron) Jour0=2,70
biomarqueurs| matina 7h | Groupe 2: Jour1=0,48
chez des du matin le | 20 fumeurs Jour 8 =0,09
fumeurs lendemain (11 mg Groupe 2 :
aprés arrét goudron) Jour 0 = 3,64
du tabac Jour1=0,57
Jour 8 = 0,06
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Référence Pays Type de Moment de Effectif LDDou | % >LDD | Traitement | Méthode | Valeurs Valeur
population recueil LDQ ou LDQ des de Extrémes moyenne /
données dosage médiane
censurées
Sapkota et | Etats-Unis | Population | 3 recueils: | 9 péagers |LDD =0,4 95% LDD /2 LC - 0,75 - | Médianes (ug/L)
al. (2006) géenerale -Avant |7 expositions ug/L MS/MS | 35,6 ug/L | Péagers: 6,8
(83) Exposition - Pendant urbaines Urbaine : 4,7
Eeh Gaz . -Aprés |7 expositions Rurale : 6,1
chappement | Eyposition rurales
Fustinoni Italie Travailleurs |Fin de poste| 18 exposés | LDD =1 ? LDD/2 LC - < LDD - | Médianes (ug/L)
et al. exposes (1,5ug/m?3) Mg/l MS/MS | 50,6 ug/L | Exposés =5,0
(2004) VS VS Non-exposés =
(82) travailleurs 29 non- 5,6
Non-exposeés exposés
(0,4ug/m?3)
Urban et | Allemagne| Population | Urines des | 10 fumeurs | LDD =0,9 ? ? LC - 7,0 - Moyennes
al. (2003) générale 24h VS Mg/l MS/MS 145,1 (ug/24h)
(71) 10 non- LDQ =27 pg/24h | Fumeurs = 86,4
fumeurs Mg/l Non-fumeurs =
12,5
Boogaard | République | Travailleurs |Fin de poste |24 butadiéne ? ? ? GC - < 0,1 - | Médianes (ug/L)
etal. Tchéque | exposés VS monomere MS/MS | 962 pg/L Butadiéne
(2001) travailleurs (370ug/m3) monomeére = 3,6
(69) Non-exposeés 34 Caoutchouc
caoutchouc styrene
styrene butadiéne = 20
butadiéne Administratifs =
(1100 pg/m3) 1,6
25
administratifs
(15 pg/im?)
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Fiche de renseignements médicaux et professionnels accompagnant 1'échantillon d'urine

A remplir par le salarié i la fin du poste de travail

Renseignements individuels vous concernant

Nom - Prénom - . Sexe - 0O Homme 0O Femme

Date de naissance - ... L S Date du prélévement - .. A quelle heure avez-vous effectué le prélévement durine 7 ... h....
A quelle heure avez-vous débuté votre poste ayjourdhui 7 . h.._. A quelle heure avez-vous terminé votre poste 7 . h

Fumez-vous 7 O Fumeur O Non-fumeur

Combien de cigarettes avez-vous fumé dans les 24 heures avant le prélévement 7
Combien de cigarettes avez-vous fumé depuis votre prise de poste 7

Combien de cigarettes avez-vous fumé dans les 2 heures avant le prélévement 7 .
Dans les 12 dermiéres heures avez-vous consommeé de la biére, du vin ou une autre boisson alcoolisée 7 T Non 1 a2 verres 0 Plus de 2 verres
Avez-vous pris des médicaments dans les 24 dermiéres heures 7 O Cw T Non Stom, leoulesquels 7 .

Concernant votre activité de travail les jours précédant le prélévement

Quel était votre poste ? Quels étaient vos horaires ? Quelles étaient vos tiches ? Quelle était le type de production ?

Hier

Avant-hier

Nva3ljours

Si vous n'avez pas travaillé ces jours-la précisez « Non travaillé » dans le tableau
Annexe 8. Fiche de renseignements médicaux et professionnels utilisée pour le recueil d’urines
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Concernant votre activité de travail le jour du prélévement
Quel est L Intitul e de votre PoSte 0o JOU: P i s s s S B S S R S L s e i s
Depuis combien de temps travaillez-vous ce poste de travail dans I'entreprise 7 ... (mois, années)

Pourriez-vous décrire les taches de travail effectuées durant votre poste aujourd hui ainsi que leur durée approximative ?

Etes-vous exposé a des fumées ou des poussiéres ? T1Oui I Non 1 Je ne sais pas Si1 out, précisez l'origine de ces émissions & ...
L'activité de ce jour était-elle : [ Plus importante que d'habitude (] Habituelle (J Moins important que d’habitude
Y a-t-1l eu ce jour un dysfonctionnement ou un fait inhabituel 7 [0 Oui TJNon  Sioui, décrivez le dysfonctionnement - ...

Concernant les moyens de protection utilisés le jour du prélévement (A ne pas remplir si vous occupez un poste administratif)

Existe-t-11 un systéme d'aspiration ou de ventilation dans les locaux ou a votre poste de travail ? 7 Out J Non [ Je ne sais pas
Y a-t-1l eu une vérification récente de l'efficacité du systéme de ventilation ou d'aspiration ? 0 Ou1 7 Non 71 Je ne sais pas
Portez-vous un masque respiratoire ? 0 Oui 71 Non S1 out, depuis combien de temps utilisez-vous le méme masque 7 ...

A ne pas remplir si vous n’utilisez pas de protection respiratoire :

Quel type de masque utilisez-vous ? [ Ventilation libre [ Ventilation assistée [ Isolant (adduction d’air) [ Je ne sais pas
Quel est le type du filtre anti-poussiére ? 0 P1 ou FFP1 T P2 ou FFP2 [ P3 ou FFP3 [ Je ne sais pas
Quel est le type de la cartouche ? 1 A (marron) 0 B (gr1s) T E (jaune)

O K (vert) J Autre 7 Je ne sais pas

Annexe 8. (suite)
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Symptomes, génes et remarques particuliéres
Avez-vous déja présenté une géne ou des symptdmes particuliers au cours d'un poste de travail (irritation de la peau, de la gorge. picotements des yeux, vertiges,

toux, maux de téte, autre...) 7 [J Oui [ Non

S1 out, décrivez les circonstances et la fréquence des Sy OIS & e eaeeas

Merci de votre participation

Annexe 8. (suite)
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Résumeé :

Introduction : Le 1,3-butadiéne est un produit de l'industrie pétrochimique, utilisé pour la
fabrication de matiéres plastiques, de caoutchoucs et de résines. C'est une substance
cancérogéne dont le niveau d'exposition doit étre aussi bas que possible. Un descriptif de
'évaluation de I'exposition au 1,3-butadiéne par biométrologie dans plusieurs secteurs
d'activités différents est proposé : industrie du pneumatique, plasturgie et pétrochimie.
Matériel et méthode : Les entreprises ont été approchées par le biais du médecin du travail
assurant le suivi de santé des salariés. Pour chaque salarié participant, un échantillon d’urines
a été recueilli en fin de poste de travail afin de doser deux métabolites du 1,3-butadiéne.

Résultats : Dans l'industrie pétrochimique, les niveaux d’exposition identifi€s montrent une
surexposition, par rapport a la population générale, des salariés affectés au chargement et
déchargement des navires de la coupe C4, contenant entres autres, 45% de 1,3-butadiéne.

Discussion et conclusion : La surveillance biologique de I'exposition est un outil précieux.
Elle permet d’identifier les secteurs exposants d’une entreprise et d’orienter les mesures de
prévention. Des efforts en matiere de prévention primaire demeurent nécessaires afin de
réduire au plus bas les expositions dans l'industrie pétrochimique. Une campagne nationale de
mesurages est en cours afin de préciser les niveaux d’exposition et d’orienter la prévention.
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