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INTRODUCTION

Ces derniéres années en France, le monde du travail, en évolution constante, a été
marqué par un fait majeur ; sa féminisation. Les femmes représentent actuellement 45,27 %
de la population active occupée, soit 10,839 millions de salariées (3). Le taux d’activité des
fernmes de 25 4 49 ans en 2001 était de 80% (pour 95% chez les hommes) alors que ce
pourcentage n’était que de 60% en 1975. Pourtant les femmes ne se sont pas subitement mises
a travailler davantage ou en plus grand nombre. Il est mé&me vraisemblable que le nombre de
femmes « travaillant » soit demeuré inchangé avec le temps. C’est la forme de leur activité
qui a subi une modification : elles sont devenues des salariées.

Parallélement, en France encore, la natalité reste forte : 775 000 enfants sont nés en
I’an 2000 pour 862 000 en 1950 (et 917 000 en 1901) (32). Parmi ces 10,839 millions de
femmes ayant une profession, un pourcentage important est susceptible de cumuler une
grossesse.

Or, si ’emploi d’une masse salariale féminine importante dans le monde du travail est
un fait marquant et récent, il en est un autre tout aussi significatif et conséquent : sa
dangerosité potentielle. Ce danger est li¢ en grande partie a I’ére industrielle, caractérisée par
I’utilisation croissante de prodhuits chimiques aux effets sur la santé encore obscurs,
notamment vis-a-vis de la grossesse. Bien souvent ces dangers ne sont encore clairement mis
en avant qu’au regard des catastrophes naturelles engendrées (Seveso en 1976, Bhopal en
1984, Minamata ...)

Les produits chimiques sont, a I’heure actuelle, largement répandus dans le monde du
travail. On évalue le nombre de substances chimiques couramment employées dans ["industrie
entre 50 et 60 000 (104). Ces chiffres sont en constante augmentation par ailleurs puisque, en
Europe, environ 350 nouveaux produits sont introduits sur le marché chaque année (pour 650
nouveaux produits par an aux Etats-Unis).

Si quelques produits ou plutdt quelques substances (un produit étant un mélange de
substances) sont d’utilisations quantitatives et qualitatives réglementées par voie législative, le
plus grand nombre est dépourvu de toute 1égislation spécifique. Pour ces derniers n’est en
effet appliquée qu’une 1égislation générale se résumant, dans sa partie accessible, & une
étiquette réglementaire et 4 une « Fiche de Données de Sécurité » (FDS), sensée renseigner
plus précisément sur les dangers.

Au regard de ces deux constatations (femmes enceintes salariées en nombre croissant
et accroissement du nombre de produits chimiques toxiques pour la grossesse), le probléme
qui se pose & tout praticien ayant en charge le suivi d’une femme enceinte est délicat, Ce
probléme est d’autant plus délicat que dans nos sociétés d’enfants tardifs mais extrémement
attendus, programmes, toute grossesse est devenue précicuse et I’échec, quelle qu’en soit la
cause, de moins en moins accepté. Le recours croissant au législateur pour les problémes en
rapport avec la grossesse ne serait-il pas une des conséquences de ce besoin de tout
contrdler ?




Parmi tous les produits chimiques en usage au travail, il en est un certain nombre qui
oitt récemment ét€ regroupés dans une catégorie de danger nommée : « produits toxiques pour
la reproduction ». Cette dénomination désigne des produits ou substances chimiques gui ont
ou peuvent avoir des effets toxiques sur la fertilité ou le développement dans ’espéce
humaine. Leur utilisation, lorsqu’ils sont « avérés » toxiques pour fa reproduction, est
interdite aux femmes enceintes par le Code du Travail.

L’intérét d'un tel regroupement est d’encourager la prévention du risque chimique
notamment pour les femmes enceintes. Une contrepartie serait cependant I’incompréhension
relative d’une telle publication. Effectivement : nombre de substances citées sur cette liste
peuvent sembler d’emploi ou d’effets nocifs pour le moins obscurs alors que d’autres, pour le
moins préocecupantes, ne sont pas nommées. C’est I'une des raisons pour lesquelles nous
avons entrepris ce travail : afin d’expliquer, a partir d’une description de chaque substance, de
son utilisation et des résultats expérimentaux, pourquoi celles-ci peuvent étre dangereuses
pour la reproduction humaine et particuliérement pour la grossesse.

Nous avons aussi élargi le champs de notre enquéte au-dela des seules substances
classées « toxiques pour Ia reproduction ». En effet, cette derniére notion de « produit toxique
pour la reproduction » est avant tout une affirmation réglementaire, 1égislative lorsqu’elle
s applique au monde du travail. Or certains produits, sans bénéficier du statut de « toxiques
pour la reproduction », sont néanmoins selon le Code du Travail ou par voie de circulaire
ministérielle, d’usage interdit ou nécessitant une attention particuliére lorsque I’opérateur est
une femme. Cette restriction suggére donc un possible effet néfaste sur la grossesse. Il nous a
semblé, de ce fait, que les produits & usage réglementé pour les femmes dussent étre assimilés
a des agents nocifs pour la reproduction et nécessitaient une description.

Le présent travail n’aura pas pour but d’apporter de nouvelles connaissances. Nous
avons eu au contraire, par notre formation en Médecine du Travail et notre intérét pour la
toxicologie, plus a dessein d’informer et de documenter sur des données existant mais
dispersées et peu courantes (voire presque confidentielles) et qui, paradoxalement, concernent
un si grand nombre d’individus : la pathologie pour la grossesse liée 4 ’emploi au travail de
substances chimiques toxiques. Nous verrons ainsi successivement quels sont les risques que
peuvent présenter ces substances au poste de travail pour la femme enceinte, quelle 1égislation
s’y applique, quelles sont précisément les caractéristiques des produits classés toxiques pour
la reproduction et enfin quelle pourrait étre la conduite a tenir, toujours dans le cadre du
travail, pour prémunir la femme enceinte de ces dangers.




PARTIE I: TRAVAIL, GROSSESSE ET RISQUES

I/LE TRAVAIL DES FEMMES
A/ Une évolution récente ? (83)

En France (et ailleurs) le travail féminin n’est certainement pas une chose récente. Les
femmes ont bien évidemment toujours travaillé. Cette activité a cependant moins de
continuité en terme de métiers pratiqués et en comparaison de I’activité mascutine. Ces
variations ne sont que le reflet de I'image changeante de la femme au regard des époques

passantes.

Au Moyen-Age les métiers féminins sont diversifiés. Ainsi au XIV® sidcle pas moins
de 150 professions peuvent Elre pratiquées par les femmes : métiers de la vente, du commerce
(meuniéres, boulangéres, anbergistes, ..), travail du métal (heaulmiéres, savetiéres,
chaudronni€res...), activités de services services (barbiéres...). Les femmes exercent en
général en leur propre nom.

Vers les débuts de la « révolution industricile », au XIX® siecle, les rapports de force
sociaux se modifient et sans doute 'activité féminine y perd de son autonomie. Les services
domestiques (métier de « bonne ») réuniront entre 39 et 45% des femmes actives ct le secteur
du textile en emploiera a peu prés 20 %. Le métier d’institutrice fera son apparition et les
administrations commenceront a faire appel aux femmes.

Les deux guerres du XX si¢cle ont montré que les femmes pouvaient remplacer les
hommes aux mémes postes voire aux postes autrefois « réservés » aux hommes. L apparition
en nombre important de femmes caristes, de femmes soudeurs, de femmes médecins demeure
cependant une chose relativement récente.

B/ Quelques statistigues (116)(128)

Si le travail féminin est mis en avant de nos jours, cela cst surtout redevable a la
modification de la rémunération de cet emploi par un salaire. En France dans plus de 9 cas sur
10, les femmes sont salariées et a 70% des cas a temps plein.

L’éventail des professions qu’elles occupent est plus réduit en comparaison des
professions occupées par les hommes. Elles se retrouvent le plus souvent a des postes
faiblement qualifiés, en particulier dans les services et le commerce. En 1998 on estimait ainsi
que 83,3% de la population active féminine avait un emploi dans le secteur tertiaire (par
rapport a 60,7% de la population active masculine).

Par ailleurs, quel que soit le secteur d’activité, plus le niveau de responsabilité est
¢levé et moins les femmes sont représentées. Dans le secteur privé, 29% de femmes occupent
un emploi de cadre, mais elles ne représentent que 6,3% des équipes dirigeantes des 5000 plus
grandes entreprises francaises. Dans le secteur public, les cadres féminins représentent 25%




mais seulement 10% dans la haute administration (en 1998 on trouvait ainsi : 5 femmes sur
109 préfets, 41 femmes sur 448 sous-piéfets, 4 femmes sur 30 recteurs et 4 femmes sur 88
présidents d université).

En médecine 71,5% des hommes vont devenir professeurs, contre 24,5% des femimes.
Les Pays de la Loire sont I'une des trois régions ol le pourcentage de femmes dans les
universités (de 24,5 & 26%) est le plus faible en 2002 (89).

1T / GROSSESSE ET TRAVAIL : LES RISQUES (22)

Ttre mére et avoir un emploi constitue un handicap. Ce handicap est d’ordre social ; il
s’agit moins de I'influence néfaste du travail sur la grossesse que des répercussions que peut
avoir la grossesse sur le travail de la mére. Malgré toutes les protections légales existant au
travail, on estime que 7% des femmes occupant un emploi le perdent durant leur grossesse ou
dans les semaines suivant la reprise du poste (28).

L’influence du travail sur I’évolution de la grossesse est au contraire globalement
positive : bien que potentiellement plus exposées 4 des dangers par leur profession, les
femmes occupant un emploi au cours de leur grossesse présentent un taux de prémorbidité
moins important que les femmes ne travaillant pas. Ces constatations ont notamment été
mises en évidence par "enquéte MATRAYV (72) (enquéte instituée par le Ministére du Travail
et les services de gynécologie-obstétrique des CHR de Poitiers et de Limoges dans en 1983).
Ce phénomene s’explique en partie par un effet de sélection (les femmes les plus résistantes
physiquement mettent au mode des enfants robustes) ainsi que par un meilleur suivi de la
grossesse el un niveau d¢’éducation supérieur chez les femmes disposant d’une activité (leur
permetiant de mieux appréhender les risques au poste de travail).

Ces résultats sont évidemment a relativiser en cas de travail trés pénible. 1ls ne font
que souligner aussi I’intérét du suivi de la femme enceinte et de ’évolution de sa grossesse
vis-a-vis des principaux risques au travail : les risques physiques, biologiques et chimiques.

A/ Rappel : risques durant Pévolution d’une grossesse normale (63)(80)

[.>évolution des phénomeénes successifs, se produisant de la conception a la naissance
de I'enfant, est importante & connaiire pour comprendre les risques potentiels au cours d’une
grossesse normale. La chronologie de ces événements peut se représenter en trois phases :
-Phase de pré-implantation de I’ccuf
-Implantation de I’ceuf et période embryonnaire
-Période feetale

Les schémas suivants résument clairement cette lente formation et maturation de
I’enfant a venir du stade unicellulaire au stade de nouveau-né.
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Figure 2 : Evolution d’une grossesse normale (Source : Travail et Sécurité n® 568 - 1998).
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1/ Avant Pimplantation de I’ceuf

Dans les suites de la fécondation, 1’ccuf parcourt la trompe pendant environ 7 jours
avant d’arriver dans la cavité utérine. Cette courte période suit schématiquement une loi « du
tout ou rien » : soit I'cenf, soumis a une agression, est viable et la migration vers la cavité
utérine se poursuit ; soit il y a mort de "czuf et il est expulsé.

Risques durant cette phase : ils sont considérés comme faibles (37) du fait du peu de relation
existant entre le milieu extéricur et I’ccuf. Ce dernier est cependant capable d’avoir des
échanges avec son environnement et, selon le type d’agression, les résultats vont différer. Un
arrét de la migration est possible lors d’une irradiation ou d’une infection locale tandis que
des troubles du développement pourront se rencontrer en relation avec 1’absorption de
nicotine.

2/ Implantation et période embryonnaire

L’implantation utérine s’effectue du 7° au 12° jour. La période embryonnaire débutera
aprés I'implantation au 13° jour et s’achévera au 56° jour post-conception. Pendant les
premiéres semaines de la période embryonnaire, I’embryon s’individualise au sein de I’ ceuf,
Au cours du deuxiéme mois les principaux organes se mettent en place et le modelage externc
se réalise.

Risques durant cetie phase : Une agression de I'ceuf a ce stade est responsable, soit d’une
toxicité embryonnaire, soit d’un trouble du développement, soit enfin de la mort de
Pembryon. La toxicité embryonnaire et {es troubles du développement pourront se révéler par
des troubles du poids et de la taille a la naissance ou par une malformation congénitale qui
sera dépendante de la date et du type de [’agression,

3/ Période faetale

A peu prés au début du deuxiéme mois post conception, 1’embryon devient factus.
Durant cette période dite feetale, ne vont se dérouler que des phénomeénes de croissance et de
maturation du feetus (dans un premier temps par multiplication cellulaire puis, dans un second
temps, par une augmentation de la taille des cellules).

Risques durant cette phase : les anomalies résultant d’une agression lors de cette période se
traduiront différemment selon la date de I’agression. Les issues possibles seront : soit une
altération des structures préexistantes (nécroses, amputations d’organes) ; soit des anomalies
histologiques (kystes) ; soit enfin des anomalies fonctionnelles (retards psychomoteurs,
troubles du poids de naissance...).

Les tableaux I et 2 que nous présentons dans les pages suivantes s’attachent a décrire
les différentes issues possibles selon Ia période de I’agression au cours de I’embryogenése.

Le tableau 3 résume, quant 4 lui, les dates importantes du développement foetal.




d" aﬁm::z se | du Aiggtu . Topographie Eut Patholegie
3 semaine Yt semaine | Transit tubaire | Segmentation 2 blastoméres Dédoublement ; jumesux
entrée utérine J5 | Monla J4 monozygotes
implantation J7 | Blastocyte J5 Asrét migration ; GEU
Boulon embryoanaire frradiation, intoxication,
infection, avortement
4t semaing 2 semaing | Nidation Entgblaste Endométre inadéquat: avortef
fctoblaste ment
Embryon didesmigue Hémortagie par péndieation
Cavilé amnigtique du trophoblaste

Régles manquantes

5 semaine 3* semaine Gastlation : embryen tridermique | Dédoublement : monstres

Neunilation doubles ou accolds
Circulation placentaire
6* semaing 4 semaine Délimitation embryonnaire Cilosomie fnon fermeture
Début de f'erganogenise e fa paroi venlrake)
* fuoblaste — épiderme + fissy ner-
veur —+ Anenciohaties spina befkda
 Entoblaste — glandes dgestives — Anomakes tube digestif,
Epnhéfium digest! et respivatoire

* Mesoblaste — autres organes

Tableau | : Les premiéres semaines de 'embiyogenése (Source : Lansac [63]).
Jdabpleau 1 g

Semaine
d'asr:éf“n?mir':;és de Tollla® | Morphogenése ; Organogondse | Pathelogie é:hx(?;?;;:msas
grossesse
6 4 Bourgecns Métamérisation Amélie, aciro-
semaing semaine des membres {cranio-caudale) mélie
{sup. puis inl} | Tube cardiaque P, Robin
Bourgeons faciaux | [bat & J23) Alrésie (Eul visble
Séparation ds I'wsophage | en échographie
trachée-intestin

Foie, pronéphros
3 vésicules chrébrales

I bt J30 {4 ares branchiaux | Mésonéphros

semaine semaine 45 Pancréas
5 vésicules chiélrales
42-44 paires
de somites
8t 6 Développement | Hernie ombiticate | Cardiopathies
semaing senaine des membres | physiologique congénitales
Coalescence {6t 4 10 semaine) (Eul visible,
des bourgeons | Divesticule urbiéral tube cardiaque
faciaux Ebauche gonadique | Anomalie et mouvement
indiflérencibe de il actifs +
g s J45: | Segment distal | Métanéphios Beg-dg-fidwre
semaing semaing 17 |des membres Coeur 4 4 cavités Anomalie oreile
Palais antérievr | Testicule ou ovaire | inteme
fin du J60: | Rotalion des Division cloacale Fente palaling
2* mols 30 | membres Diaphragma Hernie
Palais postérieur | membraneux de Bochdalek

N.B. Seul I'appateil abnital poursuil sa diffbrenciation pendant le 3* mois,

Tableau 2 : Morphogenése et organogenese (Source : Lansac [63]).




Semaines Semaines Développement Poids
d'aménorrhée | de grossesse PP en g
14 12 Cerveau et mosalle épinigre
structure définitive 19
Crganes génitaux externes
identifiables
18 16 Face compléte
Poumons et reins déhnitifs
Début différenciation 100
organes des sens
Défimitation du disque placentaire
19 17 Lumiére du vagin
Vernix caseosa + 150
Myélinisation de fa moelle
24 22 Développement du cortex 400
28 26 Perception de la lumidre 000
32 30 Testicule dans le scrotum 1 600
Sens du goit
34 32 Matunté puimenaire 2200

Tableau 3 : Développement fcetal (Source : Lansac [63]).

Ces schémas de pathologie ne doivent cependant pas faire oublier que la grande
majorité des grossesses, en I'rance, se déroulent le plus souvent normalement ... La
connaissance de ces issues néfastes et de leurs étiologies, ne pourra qu’encourager la

prévention notamment par une surveillance médicale stricte.

B/ Surveillance de la grossesse

1/ Surveillance médicale (24)(27X63)(111)

Le choix du praticien ayant en charge la surveillance médicale de la grossesse
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appartient 4 la femme enceinte. Cette surveillance, clinique et paraclinique, est une activité de

prévention prenant ses orientations a de nombreux textes légisiatifs :

-Code de la Santé Publique dont on citera 'article [..154 précisant que sept examens cliniques
sonf obligatoires au cours de la grossesse. Le premier permet d’affirmer I’état de grossesse,
d’appréhender son évolution médicale et les risques possibles. C’est théoriquement lors de
cette premiére visite qu’est remis a la femme enceinte un carnet de maternité contenant une

fiche de liaison pour le Médecin du Travail.

-Code de la Sécurité Sociale : autant opposable a la femme enceinte (en cela qu’il fixe les

démarches nécessaires pour I’obtention du remboursement des frais : Article R. 534-2) qu’au
praticien chargé de la surveillance.
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Par ailleurs des recommandations d’associations de professionnels, de ’ANAES
(Agence Nationale d’ Accréditation et d’Evaluation en Santé), des RMO (Références
M¢édicales Opposables) accompagnent les textes réglementaires, orientent et uniformisent
cette surveillance « dans le souci d’amélioration des indicateurs périnataux ».

Cette surveillance pourra inclure jusqu’a 4 intervenants : ’obstétricien, le médecin
traitant, la sage femme et, rarement, le Médecin du Travail.

2/ Surveillance au travail

La surveillance de la femme enceinte dans ie cadre du travail devrait de toute évidence
échoir au Médecin du Travail. Une circulaire du Ministére du Travail (du 2 mai 1985 mais
non paru au Journal Officiel) en a méme prévu les missions en précisant qu’il ne s’agit pas
d’une surveillance de 1’évolution de la grossesse en elle-méme. Le role du Médecin du Travail
est ainsi défini (124)

-Information des salariées en Age de procréer sur les risques présents dans I’entreprise.
-Surveillance clinique de Padaptation réciproque du travail et de la salariée compte tenu de
I"état de grossesse.

-Action d’adaptation du travail pour supprimer ou limiter certains facteurs de risques ou de
fatigue.

-Liaison avec le médecin qui suit la grossesse.

-Dans le cas ou des difficultés seraient apparues dans le déroulement de la grossesse ou son
issue, des examens de reprise du travail orientés vers la recherche rétrospective de causes
éventuelles de risques, en vue de leur prévention.

Ces missions tiennent évidemment d*un idéal a poursuivre car au regard de I’absence
de moyens réels, de I’évolution des pratiques du médecin du travail (tiers-temps restreint,
effectifs de salariés croissants...) et de I’évolution du monde du travail (polyvalence des
postes...), comment concilier la nécessité d’un changement de poste et I’absence de poste de
reclassement ? Comment, aussi, adapter un poste 1a ol il n’y a pas d’adaptation possible ?...

De fait le Médecin du Travail ne gére que rarement 1’évolution de la grossesse au
travail (68)(71). Les publications le montrent : moins de 30% des Médecins du Travail sont
au courant d’une grossesse dans leurs entreprises et encore... par le hasard d’une visite
annuelle le plus souvent ! L intérét, en amont, d’une étude des risques dans les entreprises et
de I’information systématique aux femmes, ne pouira qu’étre souligné.

C/ Etude des risques au travail pour la grossesse (22)(90)(129)

L’état de grossesse, sans étre une pathologie, est cependant une période de fragilité
accrue pour la femme nécessitant une plus grande attention médicale. L’étude des risques au
travail, et donc des dangers potentiels pour la femme enceinte (le risque étant le résultat d’une
exposition a un danger) est une démarche de prévention systématique s’intégrant dans cette
attention particulicre. Trois types de risques peuvent étre individualisés dans le monde du
travail : le risque physique, le risque biologique et le risque chimique.
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1/ Risque physique (69)(108)(96)

Le risque physique est inhérent a I’activité méme de la femme enceinte au travail ou la
conséquence d’une source externe. Un nombre important de publications s’y rapportent. Les
résultats de ces études, ou du moins des premicres datant de la fin du XIX® ou du début du
XX° siécle, ont d’ailleurs servi de base i la rédaction d’articles de lois incorporées au Code du
Travail.

Le risque physique est un important facteur prédictif de I’issuc de la grossesse. Pour
cette raison, i} se trouve inclus dans divers coefficients prédictifs d’évolution de la grossesse
(dont le CRAP). Plus que les autres catégories de risques, il est inséparable du « terrain » (la
femme enceinte) sur lequel se produit la grossesse. Il est a noter que ce « terrain » demeure le
principal facteur influant I’évolution de Ia grossesse et, par rapport aux risques présents au
travail, s’ analyse comme un facteur de confusion dans le sens oti il peut lui-méme influer
négativement sur I’évolution de la grossesse. Ainsi un diabéte maternel augmente le risque de
fausses couches, de méme que I’ hypertension artérielle ; la consommation d’alcool favorise
Papparition de malformations ; le tabac ou la consommation de drogues, de café ont de méme
une influence. ..

Plutdt que d’en faire un détail minimaliste hors de notre propos, nous évoguerons
davantage les composantes du risque physique ayant une influence reconnue sur I'évolution
de la grossesse au travail.

sTravail en position debout prolongée . Outre une aggravation de la stase veineuse, de la
pression artérielle et des troubles rachidiens {62), la station debout prolongée (plus de 6
heures par jour [87]) est en relation avec une augmentation du risque de prématurité
(accouchement survenant entre le 180° jour de gestation et 1a 35° ou 36° semaine aprés la
conception) et d’hypotrophie.

o Port de charges : 1l existe une nette relation entre le port de charges lourdes et la
prématurité,

oTravail & la chaine : Ce poste de travail cumule les effets négatifs du travail en position
debout prolongée et ceux d’une augmentation de la charge mentale (influence péjorative sur la
Econdité) (129). Des plus grands taux de prématurité et d’hypotrophie sont retrouvés chez les
femmes travaillant a la chaine (68).

eConditions thermiques : Ayant une action directe sur I’¢tat physique de la femme enceinte,
les conditions thermiques extrémes sont responsables d’une prémorbidité accrue a la
naissance. Le Code du Travail interdit I’exposition des femmes enceintes aux étalages
extérieurs et au frotd (Article R. 234-2).

o Bruit : Une relation entre bruit excessif et 1éger retard de croissance intra-utérin a été
rapportée. Un rapport entre bruit excessif et prématurité a de méme ¢té signalé.

oOrganisation et rythme de travail (durée, horaires, travail de nuif, distances) : Une
influence positive sur le taux de prémorbidité a 1a naissance est rapportée chez les femmes
ayant une organisation et/ou un rythme de travail pénibles.
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e Travail en hyperbarie, transport sur diables, tricycles porteurs a pédales et cabrouets,
travail avec engins mus par air comprimé : Interdiction d’emploi de femmes enceintes a ces
postes selon le Code du Travail (articles R. 234-6 et R. 234-9). De méme il est interdit
d’employer les femmes dans les travaux souterrains des mines et carriéres (Article L.711-3).

e Rayonnements fonisants : Les effets délétéres sur I’évolution de la grossesse des
rayonnements ionisants sont théoriquement nombreux. I est rapporté une embryotoxicité, une
foetotoxicité ou I'apparition de troubles du développement. Cependant ces effets sont
dépendants du type de rayonnement en cause (rayonnement chargé électriquement o et 3, ou
rayonnement non chargé électriquement X et gamma), de la dose regue et surtout du stade de
développement de la grossesse (1)(59)(60). La population concernée est variable :

Radiologie ] _99 3{)?

Radothéape {7768
M édec_.i_n_e !"_n_ti_;cléai_n‘e_. o 3817 T
o
Eirvan
"ha’étén';aire - 3 5‘38
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Civers (hors industre 5092
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Induskie nucléaire (EDF et |26 049
COGEMA}
Recherche &t expettise 14 159
dans Is nucléaire (CEA,
1PH, CERN}

Entreprises extérieuras 43493

{intervenant dans le
nuctéalre}
e (Source INRS (183))

En %, de l'ordre de

eOndes électromagnétiques : les ondes ¢électromagnétiques se retrouvent fréquemment dans la
vie moderne (téléphones cellulaires, fours a micro-ondes, portiques de détection des
aéroports, écrans de micro-ordinateur). Les études publiées ne mettent pas clairement en
évidence d’effet néfaste pour la grossesse (81).

2/ Risque biologique (82)

Le risque biologique est 1ié a ’exposition a un danger biologique pouvant entrainer
une conséquence néfaste sur I’évolution de la grossesse. La particularité du risque biologique
est sa codification et son encadrement précis dépassant largement le poste de travail (articles
du Code du Travail de R. 231-60 a R. 231-62-3).

Ce type de risque, au travail, est essentiellement li¢ a ’exposition a trois types de
germes : les virus, les bactéries et les parasites. Nous présentons dans le tableau numéro 4 les
conséquences possibles d’une telle infection :
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Tableau 4 : Le risque biologique (Source : Munch S.)
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3/ Risque chimique
af Caractéristiques du risque chimique au travail

C’est au travail qu’une femme enceinte a le plus de chances d’étre en contact avec les
produits chimiques. Le risque chimique est le résultat d’une cxposition & un produit ou une
substance ou un procédé chimique potentiellement dangereux pour la santé humaine. C’est,
parmi tous les risques de I'environnement professionnel, I'un des plus importants mais aussi,
paradoxalement, I’un des plus méconnus et mal pris en compte par la femme enceinte ou par
le praticien ayant en charge le suivi de la grossesse (106). Cette méconnaissance est
probablement liée au fait qu’il s’agit d’un probléme impalpable, mystérieux, et pour lequel la
diversité des études produites et la diversité des résultats contradictoires prouvent toute notre
ignorance dans ce domaine.

Les catastrophes environnementales, résultant d’intoxications chimiques, sont pourtant
ta pour nous rappeler qu’il ne s’agit pas de produits anodins. Citons I’intoxication massive au
mercure 4 Minamata (Japon) ayant occasionné outre de nombreux décés, un retard
psychomoteur chez les enfants de méres exposées ; ou encore I'accident survenu a Bhopal
(Inde) lié a une intoxication a I’isocyanate de méthyle (1500 a 2500 déces par déiresse
respiratoire). Citons encore Seveso en ltalie (intoxication par une dioxine) et plus proche de
nous I’explosion (dans un hangar de stockage de nitrate d’ammonium} de 'usine AZF a
Toulouse...

b/ Produits concernés (49)(90)

Les produits chimiques présents au poste de travail et toxiques pour la grossesse ou
plus généralement pour la reproduction, forment un vaste ensemble difficile a appréhender
tant le flux de produits nouveaux et de produits retirés du marché est important. Tant ausst le
nombre d’études fiables se rapportant précisément aux produits en question sont rares. Pour
une estimation variant de 50 a 60000 produits chimiques couramment employés en milieu
professionnel, les auteurs s’accordent & dire que seulement 5% d’entre eux ont eu une étude
de toxicité pour la reproduction. Aussi raisonne-t-on le plus fréquemment non pas en terme de
produit chimique isolé mais en terme de famille chimique ou de secteur d’activité pour décrire
leur toxicité pour la grossesse. Ces deux notions sont complémentaires. Un troisi¢éme mode de
classification, dans le but d’orienter la conduite a tenir au poste de travail, serait une
classification selon la iégislation en vigueur.

o/ Classification par famille chimique

La classification par famille chimique rend compte de la similitude d’utilisation ou
d’action que partagent tous les produits d’une méme famille. Ces derniers ne partagent
cependant pas forcément la méme fonction moléculaire au sens chimigue du terme (un solvant
peut &tre une cétone, un ester, un alcool...). Neuf familles majeures de produits chimiques
sont répertoriées. Les solvants organiques, les insecticides et les métaux en constituent les
plus notables.

1-Solvants organiques (31)(86)

~Présentation : Les solvants organiques sont des molécules permettant « la dispersion
moléculaire des substances non hydrosolubles sans s’altérer chimiquement ni modifier la
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substance dissoute » (Frangois TESTUD). On les qualifie d’organiques car ils contiennent au
moins un atome de carbone dans leur structure moléculaire. Ces substances représentent
quantitativement I’exposition toxique professionnelle la plus importante : elle concerne, en
France, plus de 1,5 millions de salariés des deux sexes (104). Le nombre de solvants
industriels est évalué a plus de 30 000 mais seulement quelques dizaines de molécules sont
employées trés couramment.

-Principaux groupes moléculaires : Sous le terme de solvant organique on regroupe
plusicurs molécules ayant une similitude d’utilisation mais pas de parenté de fonction
chimique. Parmi ces derniéres les plus fréquentes sont les suivantes (7) :

o Les alcools : Ce sont des solvants caractérisés par la fonction chimique hydroxyle (OH). Iis
sont largement utilisés dans la formulation de détergents, parfums, adhésifs et encres. La
toxicité est variable selon la molécule employée.

o Les éthers de glycol (65) : C’est une large famille de solvants constituée de plus de 80
substances. Les éthers de glycol dérivent principalement de deux molécules : ’éthyléne glycol
ct le propyléne glycol. Ils sont employés dans la formulation de colles, d’encres, de peintures,
de vernis elc.

e Les éthers : On appelle éther un composé dans lequel un atome d'oxygene est lié par liaison
simple a deux groupes organiques différents, De formulation générale R-O-R’ (oo R et R’
sont les radicaux carbonés différents), ce sont des molécules le plus souvent employées
comme solvants réactionnels (7).

o Les céfones (35) . C’est une famille de solvants encore une fois largement employée. Les
cétones sont caractérisées par la fonction chimique C = O. Elles sont employées
majoritairement comme solvants des résines, agents d’extraction et dans certaines
formulations d’insecticides.

o Les hydrocarbures halogénés : Ce sont des composés carbonés oty un atome d’hydrogéne
est substitué par ’atome d’un halogéne (chlore, fluor, brome, iode). Les halogénes les plus
fréquemment employés sont le chlore ct le fluor. Composés stables peu inflammables, ils sont
mis en ceuvre pour le décapage métallique, le nettoyage a sec...

o Les hydrocarbures aliphatiques : Ce sont des molécules carbonées a chaine linéaire
retrouvées notamment dans les formulations de colles et vernis.

o Les hydrocarbures aromatiques : Ce sont des substances comportant au moins un noyau
benzénique (cycle insaturé a six atomes de carbones de formule brute CgHg). Ils sont d’emploti
trés courant dans I’industrie des colorants et des peintures.

-Toxicité pour Ia grossesse {86)(98) : Il s’agit sans doute des substances chimiques disposant
du plus grand nombre d’études toxicologiques et épidémiologiques. Malgré cette littérature
abondante, il n’existe toujours pas de conclusions définitives concernant feur toxicité réelle
pour la grossesse. Les résultats invitent cependant & la prudence : malgré leurs contradictions,
ils suggérent, lors d’expositions importantes, la possibilité d’une augmentation d’issues
défavorables dans certains secteurs d’activité et au contact de certaines classes de solvants
organiques. Une augmentation du risque d’avortements spontanés est ainsi retrouvée pour
toutes les familles confondues mais particuliérement pour les éthers de glycol. De méme, une
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tendance a 'augmentation du risque de malformations congénitales a été rapportée (fentes
labio-palatines) 4 I'utilisation de certains solvants (¢thers de glycol).

2-Pesticides (45)(104)

-Présentation : « Les pesticides sont des produits destinés a assurer la destruction ou a
prévenir ’action des animaux, végélaux, micro-organismes ou virus nuisibles » (Lauwerys).
En France, 3° pays producteur et 3° pays utilisateur d’insecticides, on évalue la population
exposée a un million d’individus. De 600 a 800 matiéres actives existent pour environ 8000
spécialités. Néanmoins seulement deux substances sont reconnues comme ayant un
retentissement sur la reproduction humaine (30) : le Dibromochloropropane (responsable de
stérilité chez I'homme [voir Partie 3]) et le Chlordecone (responsable d’oligospermie, c’est
une molécule similaire au Mirex {voir Partie 3]).

-Principaux groupes/Toxicité pour Ia grossesse : Cing groupes principaux sont employés.
Ce n’est pas une classification fermée : un fongicide peut avoir des propriétés insecticides et
inversement.

o Les herbicides (93) : Les herbicides ont pour cible le monde végétal. Les principales
familles sont les suivantes : les chlorophénoxys (représentés par le 2,4-D, le MCPA et le
2,4,5-T), les dipyridylés (paraquat, diquat), les chlorates et le glyphosate. Les herbicides sont
connus pour leur pouvoir toxique aigu variable selon la molécule (le paraquat est ’herbicide
responsable du plus grand nombre d’intoxications mortelles). Concernant un éventuel effet
toxique pour la grossesse, il n’y a encore aucune certitude. Le 2,4,5-T, par exemple, a été
longuement étudié en raison de son utilisation comme défoliant durant la guerre du Viét-
Nam : deux études (5)(48) suggérent I’existence d’un effet tératogéne (fente palatine).
Cependant il ne se trouve pas classé par ’'Union Européenne en tant que « toxique pour la
reproduction »,

e Les fongicides : (94) Ce sont des substances employées contre les champignons et les
moisissures parasites. Les molécules sont extrémement diverses et réparties en plusieurs
familles et sous-familles. Elles ont été peu étudiées pour la plupart d’entre eiles. Certaines
substances ont la faculté de mimer ou d’inhiber les effets des hormones stéroidiennes
(vinclozoline) et sont classées toxiques pour la reproduction (et perturbateur endocrinien) sans
pour autant avoir un effet toxique pour la grossesse en elle-méme.

e Les insecticides : Sous cette dénomination sont regroupées les molécules destinées &
détruire les insectes nuisibles, les acaricides et les nématocides. La encore plusieurs familles
sont a différencier : composés organochlorés (traitement des sols, des semences de céréales -
exemple : lindane), organophosphorés (tous types de culture - exemple : malathion,
chlorpyriphos), carbamates et pyréthrinoides de synthése. Aucun produit n’a fait la preuve
d’une toxicité pour la grossesse (66).

o Les rodenticides : Ils sont employés contre les rongeurs nuisibles. Les molécules faisant
partie de cette catégorie sont les AVK, la strychnine, la chloralose.

e Les hélicides on molluscicides : lis sont surtout utilisés pour la destruction des limaces et
des escargots (méthaldéhyde, vinylsulfone).
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-Secteurs d’activité : L agriculture est le secteur le plus consommateur de pesticides : prés de
100 000 tonnes sont répandues chaque année. L’exposition a ce type de produits n’est
évidemment pas uniquement professionnelle : par leur rémanence dans I’environnement (eau,
aliments), ils sont susceptibles de toucher tout étre vivant.

-Toxicité pour la grossesse : (Voir plus loin dans la classification par secteur d’activité, le
chapitre concernant I’agriculture)

3-Métaux et dérivés

-Présentation : Les métaux dont il est question sont d’emploi ancien. Il s’agit essenticllement
du plomb, du mercure, de 'arsenic, du cadmium et du cobalt, Chaque molécule se présente
sous sa forme élémentaire ou, le plus souvent, sous la forme de composés (minéraux ou
organiques).

-Secteurs d’activité ; Les secteurs d’activité concernés sont nombreux : tous les secteurs
peuvent théoriquement employer des métaux ou leurs dérives,

-Toxicité pour la grossesse : Elle est variable selon la molécule. Le plomb présente le plus
grand nombre de dérivés avérés toxiques pour la grossesse (55)(139), Toute molécule dérivant
du plomb peut étre considérée comme toxique pour la reproduction humaine selon la
classification de I"Union Européenne {cependant ces composés bénéficient d’une double
classification...). Nous décrirons plus précisément cette substance et ses dérivés dans les
Parties 2 et 3.

4-Colorants (47)(97)

Les colorants ont un usage industriel quantitativement imporiant et diversifié. Il existe
des dizaines de milliers de colorants employés dans toute sorte d’industrie : industrie du
textile, des matieéres plastiques, en imprimerie, dans ’alimentation...Ces différentes
molécules suivent une classification bimodale : une classification chimique distinguant les
colorants minéraux des colorants organiques (et suivant le plan d’un livie nommé Color
Index) ; et une classification technique (déterminée par les utilisateurs et la maniere dont
s’effectue la coloration). La toxicité spécifique a chaque colorant pour la grossesse est
généralement inconnue chez ’homme. Un effet cancérogéne est rapporté pour les dérivés
d’un colorant autrefois d’usage courant : la benzidine (126).

5-Gaz anesthésiques (53}

Les gaz anesthésiques (le protoxyde d’azote, ’halothane, [’enflurane) sont employés
quasi exclusivement dans les secteurs de la santé (médecins, dentistes et assistants) et parmi
les vétérinaires (70). Par le passé, d’autres substances chimiques furent aussi employées
comme anesthésiants : le chloroforme, le trichloréthyléne, le cyclopropane. Les études
expérimentales et épidémiologiques se contredisent souvent quant & la toxicité attendue pour
la grossesse humaine. Un plus grand nombre de résultats est cependant en faveur d’un effet
néfaste pour la grossesse avec un taux plus élevé d’avortements spontanés (96) et de
malformations congénitales (4)(31)(53).
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6-Médicaments anti-néoplasiques (101)(109)(110)

Il s’agit de molécules dont I'emploi est spécifique des milieux médicaux. Les
publications anciennes font état d'un etfet toxique pour la grossesse chez les infirmiéres ayant
eu & manipuler des agents anti-néoplasiques durant leur grossesse (augmentation du risque de
malformations congénitales ou d’avortements spontanés). D’autres études, plus récentes, ne
retrouvent pas ces résultats. Le 6-mercaptopurine, le méthothrexate et le cyclophosphamide
sont considérés comme tératogénes lorsqu’ils sont administrés a la femme enceinte (20).

7-Agents de stérilisation

Trois types de molécules ont été étudiées : Foxyde d’éthyléne ((CH3);-0)(82), le
glutaraldéhyde (HCO-(CH;);-HCO) formaldéhyde (H-CH=0). Ces produits sont employés en
milieu hospitalier pour le nettoyage des instruments médicaux. Une augmentation du risque
d’avortements spontanés a été rapportée lors de la manipulation de ces produits.

8-Les phtalates (52){(67)

Les phtalates sont des additits des maticres plastiques et plus particulierement du PVC
(polychlorure de vinyle) qui est une matiere extrémement répandue dans I’environnement
moderne (ballons, nappes, rideaux de douche, fils et cables, colles...). Les substances les plus
courantes sont : le DEHP (di(2-éthylhexyl)phtalate, le di-n-octylphtalate (DNOP), le di-iso-
octylphtalate (DIOP), le diallylphtalate (DAP), le di-isononylphtalate (DINP), le
di-isodécylphtalate (DIDP), le butylbenzylphtalate (BBP). Dans le domaine de la
reproduction, les données expérimentales démontrent qu'a forte dose, e DEHP est
tératogéne et embryolétal chez la souris et le rat. Il entraine également, sur les mémes espéces,
une atteinte testiculaire, dose dépendante, par dégénérescence des tubes séminiféres et
atrophie testiculaire. Chez I’homme, 3 molécules sont classées en catégorie 2 des produits
toxiques pour la reproduction (le DEHP, le Phtalate de bis(2-méthoxyéthyle) et le Phtalate de
dibutyle).

9-Les perturbateurs endocriniens (29)(136)

Les perturbateurs endocriniens sont des molécules chimiques ayant une détinition
large : il s’agit de substances susceptibles de modifier le fonctionnement d’une partie du
systéme endocrinien et d’entrainer des perturbations sur la reproduction (pouvant se
manifester sur la descendance des sujets exposés). Ce sont les pollutions environnementales et
les perturbations de I’écosystéme les accompagnant qui sont & ['origine de I’individualisation
de ces substances. Il a ainsi été constaté des troubles de la reproduction (trouble de la
différenciation sexuelle) chez les poissons et les mollusques dans les zones de pollution.

Les substances incluses dans cette famille sont nombreuses et diversifiées. Il s’agit
essentiellement de pesticides (le DDT, le 1,2-dibromo-3-chloropropane, la vinclozoline); de
métaux (le plomb, le mercure) ou encore de solvants (le 2-bromopropane, le disulfure de
carbone, le toluéne (73)). La toxicité constatée se rapporte essentiellement aux troubles de la
fertilité. La toxicité pour la grossesse, si elle existe, serait certainement plus la conséquence
d’une toxicité propre du produit, que d’un effet perturbateur endocrinien.
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B/ Classification par secteur d’activité (31)(95)

L’hypothése de départ de cette classification est que dans les secteurs d’activités
semblables, les substances chimiques renconirées sont elles-mémes semblables. Par exemple,
dans le secteur de I’électronique on s’attend a trouver des éthers de glycol et dans le secteur
de 'imprimerie divers pigments de base. Ces associations peuvent effectivement s avérer
réelles, mais la notion de secteur d’activité demeure tout de méme une notion imprécise. De
plus les substances rencontrées dans chaque secteur d’activité, en étant identiques, peuvent
faire partie d’un produit aux composants différents,

L’intérét de cette classification est de pouvoir extrapoler & trés large échelle les effets
négatifs apparus lors d’études conduites sur une population restreinte voire
expérimentalement en laboratoire. Les défauts d’une telle démarche résident dans
I’approximation de la situation qui néglige d’autres parametres importants : ’intensité de
I’exposition ou les interactions possibles d’une multi-exposition. Les différentes
méthodologies des enquétes rendent de plus toute comparaison difficile.

Sept secteurs d’activité ont été relevés. Pour chaque secteur seront mentionnées les
expositions chimiques attendues et les issues négatives rapportées.

1-Agriculture

-Les expositions : Le monde de ’agriculture est intimement lié & I'emploi des pesticides qui,
dans le cadre de cette utilisation, sont nommeés produits phytosanitaires. Les herbicides
représentent 50% du tonnage total des produits phytosanitaires utilisés. Les pesticides forment
un effectif relativement élevé dans la catégorie des « produits toxiques pour la reproduction »
puisqu’on en compte 6 en catégorie 1, pour 16 en catégorie 2 et 18 en catégorie 3.

-Issue des grossesses selon fes études : Les études sont nombreuses et, parmi les pesticides,
nombreuses sont les substances étudiées. Les résultats rapportés sont souvent contradictoires,
mais globalement dans le secteur de ’agriculture, les auteurs mettent cn évidence une
augmentation du risque d’avortements spontanés sans qu’une substance ou une famille
spécifique de substances ne soient identifiées (5)(45)(48). Par ailleurs un effet tératogéne (39),
évoqué a plusieurs reprises dont une publication rétrospective portant sur 60 études (45) ne
semble pas se confirmer.

On signalera enfin que :

- Outre I’effet toxique pour la grossesse, la fertilité dans la population agricole, a été un sujet
longuement analysé dans le but de déterminer si Putilisation de pesticides est susceptible de
favoriser I’infertilité ou une attente plus longue pour une femme d’&tre enceinte (« time {o
pregnancy »)(2)(64)(99). Il n’y a aucune conclusion définitive & ce jour.

- Des aberrations chromosomiques ont ét¢ rapportées (61).

2-Industrie des matiéres plastiques

-Les expositions ; Les matiéres plastiques sont composées de deux parties : d’une résine et de
divers adjuvants. Les produits chimiques rencontrés dans I’industrie du plastique sont dés lors
extrémement nombreux. Il y a une grande variété de résines (polyacryliques, polyamides...}
et grande diversité d’adjuvants (agents de polymérisation, agents anti-oxydants thermiques,
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stabilisants, plastifiants, lubrifiants, colorants, ignifugeants...). Les résines constituées a partir
de styréne ont, quantitativement, la production et ’usage les plus importants (la production
mondiale annuelle de styréne avoisine les 15 millions de tonnes dont plus de 70% seront
employés a la synthése de polystyréne).

-Issue des grossesses selon les études : Les issues négatives les plus souvent rapportées dans
ce sccteur ¢ activité sont : une augmentation des avortements spontanés et I’apparition
d’anomalies du systéme nerveux central. Toutefois ces résultats doivent amener quelques
précisions. L exposition a ces produits n’est jamais isolée et s associe a une multitude de
substances soupgonnées elles-mémes d’étre toxiques pour la grossesse (les solvants, les
additifs comme les phtalates...).

3-Industrie du métal

-Les expositions : 1. industrie du métal met en oeuvre des substances diversifiées : des
métaux (plomb, mercure, cadmium.. ), des solvants, des graisses, des additifs variés... mais
aussi des produits de décomposition (fumées de soudure). Les conditions de travail (position
debout prolongée, travail posté {réquent) peuvent elles-mémes constituer un facteur de risque
pour la grossesse. Parmi les métaux reconnus toxiques pour ia reproduction, on trouve le
plomb, le chrome, le cadmium, le nickel, le vanadium.

-Issue des grossesses selon les études : Les publications font état le plus souvent d’une
augmentation du risque d’avortements spontanés de maniére générale ou d’un faible poids de
naissance dans P’industrie du métal (43)(76). Concernant les expositions de la mére & un métal
particulier (ou a ses dérivés), il est rapporté un faible poids de naissance lors de P'exposition
au cadmium (84) ; une augmentation des avortements spontanés lors d’expositions au mercure
¢élémentaire ou inorganique (168) (le méthyl-mercure, depuis Minamata, est connu pour étre
tératogéne {88]). Le cas du plomb sera vu plus loin dans les Parties 2 et 3.

4-Travail en laboratoire (112)(113)

-Les expositions : Ce secteur d’activité a la particularité de rassembler les trois catégories de
risques présents au travail : biologique, physique et chimique. Le risque chimique étant la
conséquence de I’exposition & un produit ou une substance chimique dangereuse, il est
malaisé de I’isoler des autres risques. L’INRS a recensé pas moins de 20 familles de produits
nocifs pouvant étres manipulés en laboratoire (21). Sans doute les quantités employées sont
faibles, néanmoins bon nombre de ces substances sont d’une toxicité importante
(Mycotoxines, Hydrocarbures polycycliques aromatiques ou hétérocycliques, amines
aromatiques, agents anti-cancéreux, chrome hexavalent...).

-Issue des grossesses selon les études : Le travail en laboratoire a été associé a un taux plus
élevé d’accouchements prématurés pour une exposition aux solvants, ou au contraire avec un
taux plus élevé d’accouchements post-terme en cas de manipulation d’éléments biologiques
{bactéries).

5-Industrie de la micro électronique
-Les expositions : L’industrie de la microélectronique (fabrication ou assemblage de semi-

conducteurs essentiellement) est grande utilisatrice de solvants et particuliérement d’éthers de
glycol. Les problémes, dans ce type d’industrie, sont liés au nombre important de produits
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utilisés simultanément et a I'impossibilité qu’il en résulte d’isoler I'effet supposé d’un seul.
Cette exposition multiple est un facteur de confusion inhérent a la majeure partie des
publications.

-Issue des grossesses selon les études : En comparant les résultats des 8 études publiées par
PINRS (86) et ceux plus récents d’une revue de 9 études sur I'industrie des semi-conducteurs
en Grande-Bretagne (38), nous trouvons des conclusions contradictoires. Certains résultats
sont certes en faveur d’une Iégére augmentation des avortements spontanés, mais ils sont
rarement significatifs, Ainsi les auteurs de I’étude menée en Grande-Bretagne dans Pindustrie
des semi-conducteurs, ne mettent pas en évidence de lien entre le travail dans !’industrie de la
microélectronique et une augmentation des avortements spontanés.

6-Industrie du cuir

-Les expositions : L’industrie du cuir (chaussure) est caractérisée par un large usage de
produits chimiques divers (solvants, colorants, colles...) auxquels les femmes enceintes
peuvent étre exposées. Le travail du cuir est un travail sédentaire comportant des gestes
répétitifs et soumis a des cadences et donc en lui-méme source de pathologies de la grossesse.

-Issue des grossesses selon les études : Une augmentation du risque de fentes labio-palatines
a été associde significativement au travail du cuir dans une étude rétrospective récente (10).
Dans d’autres résultats d’études, les associations rapportées sont un exces de mortalité
périnatale {(mort-nés) et une augmentation des avortements spontanés.

T-Industrie du textile

-Les expositions : L’ industrie du textile fait usage de substances chimiques variées parmi
lesquelies on retrouve les solvants, les colorants, les bains acides ou basiques. D’autres
risques d’ordre physique, agissant comme des facteurs de confusion, sont & signaler : le bruit,
la chaleur, la station debout prolongée.

-Issue des grossesses selon les études : Un faible poids de naissance a été associé avec ce
type d’industrie (43)(75) tandis que 'augmentation du risque d’avortements spontanés,
envisageable au regard des risques rencontrés, n’est pas toujours retrouvée (102).

¥/ Classification réglementaire

C’est le troisiéme type de classification envisagé. Cette classification fait référence
aux connaissances scientifiquement disponibles sur les substances ou les produits chimiques.
Ces connaissances résultent, pour leur part, d’études le plus souvent expérimentales.

Le but d’une étude de toxicité chimique est de mettre en évidence un lien entre une
issue de la grossesse et un produit chimique : elle n’oblige pas a son adhésion et n’impose
aucune démarche aux praticiens (si ce n’est la prudence !). Le styréne, par exemple, n’est pas
désigné comme un « produit toxique pour la reproduction » alors que de nombreuses ¢tudes
expérimentales (voir partie 4) le classent comme foetotoxique (155).

L’intérét d’une classification réglementaire, ¢’est qu’elle s’impose a tous et donne
fréquemment une orientation dans la conduite a tenir. Son grand détfaut reste le nombre
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restreint de substances ou produits chimiques présents dans de telles classifications. La
description de ces derniers et de la classification admise dans I'Union Européenne constituera
Ie sujet de nos 2%, 3° et 4° parties.
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PARTIE II : LEGISLATION APPLICABLE A LA
GROSSESSE ET AUX PRODUITS CHIMIQUES DANS LE
CADRE DU TRAVAIL

1/ GROSSESSE ET TRAVAIL : ASPECTS LEGISLATIFS
A/ Cing textes importants
1/ Description

La iégislation applicable a la femme enceinte, dans le cadre du travail, est
quantitativement importante et plus ou moins récente (103). L’état de grossesse n’est pas
toujours spécifiquement visé par les textes car les objectifs de ces mesures sont divers et
concernent aussi bien la protection de la future mére que I’incitation nataliste, la santé
publique, I’égalité professionnelle entre femmes et hommes, la protection de la structure
familiale, et méme... la moralité féminine ! (art 1..234-2 du Code du Travail). Cing textes sont
particulierement a distinguer :

-Circulaire du 2 mai 1985 du Ministére du Travail (124) : Cette circulaire défini les
missions du Médecin du Travail a I’égard des salariées enceintes. 1l est notamment
précisé que la prévention s’exercera par

o L’information des salariées en dge de procréer : information devant débuter dés
Pembauche et puis réactualisée au gré de I’évolution du poste de travail.

o La surveillance clinique de 'adaptation réciproque du travail et de la salariée compte
tenu de I’état de grossesse : les femmes enceintes bénéficient d’une surveillance particuliére
en milieu de travail permettant de suivre la compatibilité du poste de la salariée et de son état
de grossesse.

o Une action d’adaptation du travail a la femme enceinte pour supprimer ou limiter
certains facteurs de risques ou de fatigue : possibilité dés lors de proposer un aménagement
des horaires, du port de charges, de la station, voire affectation a un autre poste.

o Une liaison avec le médecin qui suit la grossesse : motivée par des états d’asthénie, des
anomalies ou des complications en rapport avec le poste et permettant d’engager des
aménagements de poste.

o Des examens de reprise du travail (dans le cas ol des difficultés seraient apparues dans
le déroulement de la grossesse ou son issue) orientés vers la recherche rétrospective de causes
éventuelles de risques, en vue de leur prévention,

-Arrété du 26 octobre 1995 : Ce texte permet une « attribution aux assurées sociales, dont le
métier comporte des travaux incompatibles avec leur état, des indemnités journaliéres de
maternité, dés qu'il y aura pour elles impossibilité constatée d'exercer leur profession et, au
plus tot, a partir de la 21° semaine précédant la date présumée de I'accouchement ».
Concretement ce texte permet un arrét de travail deés 21 semaines avant la date prévue pour
I’accouchement et "octroi d’indemnités versées par I’ Assurance Maladie. Le congé normal
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pour maternité, court de 6 semaines avant I’accouchement a 10 semaines post-partum (pour
une premiére grossesse non pathologique).

-Circulaire n°® 99-72 du 8 février 1999 (125) : En cas d’incompatibilité entre la grossesse ct
le poste de travail, ce texte permet aux femmes enceintes de bénéficier d’un arrét de travail
deés le début de leur grossesse...sous certaines conditions trés restrictives (constat médical
d’incompatibilité entre I’état de grossesse et le travail effectué par le Médecin du Travail,
attestation de I’'employeur d’impossibilité d*aménager le poste ou de reclasser la salariée).
Cette circulaire est d’emploi sans doute peu courant dans les faits. Pourquoi une telle lourdeur
administrative alors quun certificat d’arrét pour cause de maladie (par le médecin traitant ou
le gynécologue) est si simple dans sa mise en ceuvre 7 Un probléme strictement en rapport
avec le travail se trouve ainsi médicalisé : il est tellement plus facile d’avoir un arrét pour
maladie que pour conditions de travail difficiles...et pourtant, les conditions de travail
difficiles, ce n’est pas une maladie.

-Ordonnance n° 2001-173 du 22/02/01 et décret n® 2002-1282 du 23/10/2002 :

¢ Ces deux textes font le lien entre la protection générale de la femme enceinte et les textes
se rapportant a des produit chimiques précis. L’ordonnance n® 2001-173 a créé 1’article L.
122-25-1-2 du Code du Travail. Ce dernier article permet de soustraire la femme enceinte de
son poste de travail lorsque celle-ci est exposée a certaines substances précises. 1l est ainsi dit
que « pour bénéficier de la garantie de rémunération prévue a l'article L. 122-25-1-2[...] la
salari¢e doit avoir occupé un poste de travail {'exposant a des risques visés selon le cas aux
articles R. 231-56-12, R. 231-58-2, [...], a l'article 13 du décret n® 87-361 du 27 mai 1987
relatif a la protection des travailleurs agricoles exposés aux produits antiparasitaires a usage
agricole, a l'article 13 bis du décret n° 88-120 du ler février 1988 modifié relatif a la
protection des travailleurs exposés au plomb métallique et a ses composés {...] ».

¢ Les produits chimiques visés par ces textes :

™l ariicle R 231-56-12 fait référence aux produits toxiques pour la reproduction,

wf ‘article R. 231-58-2 fait référence au benzéne.

wl article 13 du décret n® 87-361 du 27 mai 1987 fait référence aux produits
antiparasitaires dont I'étiquetage indique qu'ils peuvent provoquer des altérations génétiques
héréditaires ou des malformations congénitales. Les molécules génotoxiques ne seront pas
décrites (car hors de notre propos). Les molécules responsables de malformations
congénitales sont abordées dans les Parties 3 et 4.,

wl ‘article 13 bis du décret n° 88-120 du ler février 1988 fait référence au plomb et
aux dérivés du plomb (voir Partie 3).

2/ La mise en application des lois (100)

Si de nombreux textes ont été prévus pour assurer une large protection a la femme, et
donc a la femme enceinte dans le cadre du travail, il n’en demeure pas moins que la globalité
de cette 1égislation soufire de plusieurs défauts. Outre la difficulté de sa mise en ccuvre pour
certains textes, sa disparité et sa méconnaissance relative par les femmes elles-mémes ou par
le praticien ayant en charge leur suivi, la rendent peu efficace.

Les publications diverses (9)(28) mettent ainsi en €évidence que, paradoxalement, ce ne
sont pas les femmes ayant les métiers les plus pénibles ou susceptibles d’induire des troubles
de Ia grossesse, qui bénéficient en premier lieu des mesures protectrices mises en place par le
Iégislateur, L'étude de Saurel-Cubizolles en 1989, portant sur 972 femmes ayant occupé un
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emploi durant la grossesse, est révélatrice en sa conclusion de « ...ces situations aberrantes ol
ce ne sont pas les femmes qui en ont le plus besoin qui bénéficient le plus souvent des
mesures sociales [de protection] » : les femmes non salariées ou avec un emploi précaire sont
moins bien protégées, s’arrétent moins, consultent moins, travaillent plus...

Ce type d’¢tude, s’attachant au vécu social de la femme dans entreprise, porte
rarement sur ’exposition au risque chimique. C’est que, concernant ce type de risque, la
conduite adoptée est généralement guidée par un souci de prudence. C’est aussi que le risque
chimique bénéficie d’un encadrement plus dirigé.

B/ Textes se rapportant a des produits chimiques précis

La protection contre le risque chimique pour la femme dans le cadre du travail est un
souci majeur de la réglementation se rapportant a la femme enceinte au travail. Les textes y
faisant référence sont parmi les plus fournis et s’appliquent soit & un produit particulier, soit &
une activité pouvant étre une source d’exposition. Cependant au regard du nombre de produits
couramment mis en ceuvre, ces textes demeurent largement insuffisants. Cela tient notamment
au manque de connaissances validées dont on dispose a I’heure actuelle et aux changements
permanents des produits présents aux postes de travail,

Les différents textes (au nombre de 5) auxquels nous ferons référence sont issus du
Code du Travail et d*une circulaire du Ministere du Travail du 2 mai 1985 (non paru au
journal officiel) :

1/ Circulaire du 02 mai 1985 (124)

Outre la définition des missions du Médecin du Travail (voir précédemment), cette
circulaire précise un certain nombre de substances chimiques nécessitant une attention
particuliére car présentant un risque toxicologique « [...] dont Peffet pathogéne peut s’exercer
lors de la premiere période de la grossesse ». Sans les définir comme des produits toxiques
pour la reproduction, ce texte permet cependant une certaine similitude de considération pour
les produits cités. Pour cette raison, nous les avons décrits comme les autres produits toxiques
pour la reproduction tout en sachant que leurs effets néfastes pour la grossesse peuvent ne pas
8tre le fait d’une toxicité pour la reproduction (effet mutagéne ou cancérogene 7). Sont
mentionnés dans cette circulaire

-Des solvants :
o Sulfure de carbone
e Tétrachlorure de carbone
o Trichloréthyléne
e Méthyl-éthylcétone

-Des métaux et métalloides ¢
e Plomb
o Mercure
e Arsenic
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-Des pesticides :
e Hydrocarbures chlorés

2/ Article R. 234-9

Cet article du Code du Travail précise une liste de travaux ot « il est interdit d’occuper
les femmes [...] et de les admettre de maniére habituelle dans les locaux affectés a ces
travaux ».

Les substances chimiques et les travaux concernés sont limités ;
-Esters thiophosphoriques : préparation et conditionnement.
-Mercure et composés du mercure : travaux de secrétage dans P'industrie de la couperie de
poils (ces travaux correspondent au traitement des peaux avec une solution de nitrate

mercureux [HgNO;] pour en faciliter le feutrage).
3/ Article R, 234-10

Il dresse une liste de travaux interdits aux femmes sans en interdire le séjour dans les
locaux ou s’effectuent ces travaux. Il s’agit de travaux pouvant occasionner une exposition a
certains hydrocarbures aromatiques.

La liste des substances est limitative et concerne ¢
-Les dérivés nitrés et chloronitrés des hydrocarbures benzéniques.
-Le dinitrophénol.
-L’aniline et ses homologues.
-La benzidine et ses homologues.
-La naphtylamine et ses homologues.

I est & noter que cette interdiction ne s’applique pas au cas ol les opérations seraient
faites en appareils clos en marche normale.

4/ Article R, 231-58-2

Cet article précise que « les femmes enceintes {... | ne peuvent étre affectées ou
maintenues a des postes les exposant au benzéne».

5/ Article R, 231-56-12 du Code du Travail

Créé par le décret du 17 février 2001, cet article du Code du Travail est primordial
dans la protection de la femme enceinte vis-a-vis de I’exposition aux produits toxiques
puisqu’il interdit ’exposition de ces derniéres aux produits dont 1’étiquetage indique qu’ils
sont avérés toxiques pour la reproduction. Aucun autre texte réglementaire concernant la
protection de la grossesse au travail n’avait en effet précisé par le passé une liste aussi large et
aussi concise. Cette liste de produits est publiée par I’Union Européenne : elle se nomme liste
d’ Adaptation au Progrés Technique ou liste ATP.

Les listes ATP sont des publications mettant a jour, au niveau européen, les
connaissances scientifiques sur les produits ou substances chimiques, connus pour leur
pouvoir cancérogéne, mutagéne et/ou toxique pour la reproduction. Cette liste est
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périodiquement réévaluée. 1l existe actuellement, a la 28° ATP, plus de 111 substances et
produits chimiques classés toxiques pour la reproduction par I'Union Européenne.

11/ DESCRIPTION DES PRODUITS VISES PAR LA REGLEMENTATION

Le méme plan sera exploité pour la description de chaque substance. La définition des
différents items présents dans le plan se trouve en début de Partie 3.

A/l Circulaire du 2 mai 1985
1/ Solvants
a/ Sulfure de carbone (185)

Le sulfure de carbone (CS;), aussi nommé disulfure de carbone, est un liquide volatil,
incolore a odeur chloroformique. Il est utilisé comme intermédiaire de synthése pour la
fabrication des composés organiques du soufre. Etant classé toxique pour la reproduction de
catégorie 1 & la 28° ATP, nous en faisons une description plus précise en Partie 3 de notre
travail.

b/ Tétrachlorure de carbone (141)

-Numéros CAS/EINECS :
¢ CAS : 56-23-5
o EINECS : 200-262-8

-Noms/synonymes :
o Frangais ; Tétrachlorométhane,
o Anglais : Tetrachloromethane ; Carbon tetrachloride ; Carbon chloride ; Methane

tetrachloride.

-Formules chimiques :
e Brute : CCly
e Développées :

ci

Ci
Ci

-Utilisations :

e Intermédiaire de synthése pour la fabrication de chlorofluorométhanes (famille des
Chlorofluorocarbones ou CFC largement utilisés par le passé comme produits réfrigérants,
agents d’expansion des matieres plastiques, gaz propulseurs d’aérosols [104]).

¢ Intermédiaire chimique dans les réactions de polymérisation.

-Toxicité connue pour la grossesse (155) :
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o Etudes expérimentales : Nous disposons de nombreuses études menées chez le rat et la
souris, Chez le rat, les études menées par inhalation (300 ppm/6h/j du 6° au 15° jour de la
grossesse et 250 ppm/8h/j) rapportent une foetotoxicité (troubles du poids), des anomalies du
développement (anomalies du systéme musculo-squelettique) et une diminution de la viabilité
des nouveaux-nés, Par voie orale, toujours chez le rat, les études sont en faveur cette fois de
troubles de la fertilité (augmentation des résorptions post-implantation). Chez la souris, il a
¢été mis en évidence une embryotoxicité et une foetotoxicité (oedémes sous-cutanés,
augmentation de la mortalité foetale).

o (Nécrose des tubes séminiféres en administration chez le rat male).

¢ Chez la femme enceinte : Pas d’effets toxiques signalés pour la grossesse.

-Etiguetage :

3024125 40 48/23 52/53 5

Risk Phrases DB 59
Safety Phrases Y2 23 36037 45 59 61

Indication{s) of Danger : ¥ N By
2| " Hg

i | B

-Commentaires- Toxicité générale rapportée pour ’homme :

¢ Outre les effets digestifs (nausées, vomissements, douleurs abdominales) ct I’atteinte du
systéme nerveux central (céphalées et somnolence pouvant aller jusqu’au coma), le
tétrachlorure de carbone entraine une hépatonéphrite faisant toute la gravité de "intoxication,

o Cette substance ne devrait plus étre utilisé depuis 1995 dans I’Union Européenne car,
accusé de détruire la couche d’ozone, sa production et son importation sont interdites.

¢ C’est une substance supectée d’étre cancérogene et classé 2B par le CIRC.

¢/ Trichloréthyléne (11)(30)(74)

“Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 79-01-6
o EINECS : 201-167-4

-Noms/synonymes :

e Frangais : Trichloroéthéne ; Trichlorure d’acétyléne.

¢ Anglais : Trichlorethylene ; 1,2,2-Trichloroethene ; 1,1,2-Trichloroethene ; Ethylene
trichloride ; Acetylene trichloride.

-Formules chimiques ;
e Brute : C,HCl,
e Développées :

Ct i

-Utilisations (185) :
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o L'utilisation principale du trichloréthyléne est le dégraissage et le nettoyage des picces
meétalliques, ce qui l'associe a l'industrie de ['automobile et des métaux.

¢ Le trichloréthylene est utilisé comme solvant dans diverses applications telles que la
formulation d'adhésifs, lubrifiants, peintures, vernis, encres d'imprimerie, colles, la teinture de
tissus dans l'industrie textile, le nettoyage des piéces électroniques, le nettoyage a sec...

¢ C'est un excellent solvant d'extraction des huiles, des résines et des graisses.

e Parmi les produits d'usage domestique ou de consomumation courante qui peuvent
contenir du trichloréthyléne, on peut citer les liquides correcteurs de dactylographie, les
décapants pour peinture, les détachants, les nettoyewrs de tapis.

-Toxicité connue pour la grossesse (155) :

o Etudes expérimentales : Des études furent menées chez la souris et le rat. Chez la souris,
les résultats rapportés (étude par inhalation) font apparaitre des anomalies du développement
(du systéine nerveux central). Chez le rat, on dispose de résultats d’études menées par voie
orale ou par inhalation. Sont rapportées une foetotoxicité et des anomalies du développement
touchant des organes ditférents selon la voie d’administration (troubles du systéme musculo-
squelettique, du systéme nerveux central et uro-génital). D autres anomalies relevées
(diminution du poids de la descendance, retard d’ossification sternal) n’apparaissent qu’a
fortes doses {(doses toxiques pour I’adulte) (1) et ne sont pas concordantes selon les études
(30).

o Chez la femmie enceinte : Il y a peu d’études concluantes quant & la toxicité pour la
reproduction humaine de cette substance. Cependant il a été noté chez les femmes exposées,
de maniére quantitativement importante a des mélanges de solvants (dont le trichloréthyléne),
une augmentation des anomalies faciales dans la descendance (fente palatine) (48).

-Etiquetage

Risk Phrases : ¥ 45 36/38 52/53 &7
Safety Phrases Tk 53 45 61
Indication{s) of Danger : ¥ "

-Commentaires - Toxicité générale rapportée pour P’homme :

e Le trichloréthyléne est un irritant cutanéo-muqueux.,

¢ [’intoxication aigué se manifeste par des troubles neurologiques (dépression du systéme
nerveux central) et digestifs. L.’ intoxication chronique se manifeste essentiellement par une
atteinte neurologique (syndrome psychosomatique). Ce produit peut entrainer des troubles de
I’excitabilité cardiaque (tachycardie, extrasystoles) (104).

d/ Viéthyl-éthy! cétone (122)
-Numéros CAS/EINECS :
e CAS :78-93-3
e EINECS : 201-159-0
-Noms/synonymes :
o Francais : 2-Butanone ; Méthyl-éthylcétone.

o Anglais : Methyl-ethylcetone (MEC) ; Methyl ethyl ketone (MEK).

~-Formules chimiques :
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e Brute : C4HgO
o Développées :

-Utilisations ;
o Solvant des peintures, vernis, encres, colles et adhésifs.
o Intermédiaire de synthése.
e Agent d’extraction de certaines huiles végétales.
o Agent de déparatfinage des huiles minérales.

-Toxicité connue pour la grossesse :

o Etudes expérimentales : Nous disposons du résultat d’études conduites chez le rat et la
souris. Chez la souris (étude par inhalation a 3 ppm/7h/j du 6° au 15° jour de la grossesse) il a
été rapporté une foetotoxicité (trouble du poids). Chez le rat des études par inhalation (doses
minimales toxiques variables) rapportent une foetotoxicité et des anomalies du
développement touchant divers systémes (musculo-squelettique, uro-génital, gastro-intestinal)
(155).

o Chez la fennne enceinte : Pas d’étude sur une éventuelle toxicité pour la grossesse.

-Etiquetage :

Risk Phrases it 36 66 67
Safety Phrases k2 9 16
Indication{s} of Banger : F

LIRE

-Commentaires - Toxicité générale rapportée pour Phomme :
e [rritation cutanéo-muqueuse signalée aux fortes doses.
e Troubles digestifs et neurologiques.

2/ Métaux et métalloides
a/ Plomb (34)(55)

-Description/Utilisations : Le plomb est un métal mou, dense, aisément fusible et donc facile
a travailler. Il a une production d’environ 300 000 tonnes/an en France, Son utilisation par
I’homme est ancienne et se rencontre sous différentes formes (plomb élémentaire, composés
minéraux et organiques) et dans de nombreuses industries :
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omb élementaire : il entre dans la composition de bronzes spéciaux (Cu/Sn/Pb) et d'alliages
3 bas point de fusion, en particulier avee F'étain, utilisés en microsoudure électronique (Sn/Pb
3 60/40) ¢t en brasure, pour le traitement anticorrosion des ¢ibles sous-marins, ou la répara-
ion des radiateurs automobiles. [} permet la fabrication de batteries et accumulateurs, tuyaux
d'évacuation d'eaux usées, médailles, munitions, éerans anti-radiations ionisantes ¢t barricres
- anti-bruit..,
_composés minéranx ; oxydes [massicot ou litharge (PbO), oxyde puce (PbQ,), Pb,0),, minium
- (Pb0 ], hydroxyde [Pb(OH),], carhonate ou céruse ou « blanc de plomb » (PbCO,), chlorate
[Pb(C10,),}, chlorure (PHC1,), chromate ou « jaune de chrome » (PhCrO),), iodure (Pbl,), nitrate
C[PHNO,), ], phosphate [Ph,(PO,),}, sulfate ou « blane de Mulhouse » (PbSO, ). Ce sont des
Cpigments pour peintures, vemis, émaux et eéramiques ; ils sont employés en poterie (faiences,
Suiles vernissées), verreric ¢t eristatlerie (voir annexe HI page 426). Ce sont également des agents
-~ stabilisants de matidres plastiques (PVC). L'arséniate (PhHAsO,) est un anti-chenilles.
“dérivés organigues  le naphténate et le stéarate sont des agents siceatifs de peintures et des
lubrifiants haute-pression. Le plomb tétraméthyle [Pb(CH )] et le plomb tétracthyle
[PB(C,H,), 1. liquides buileux, inflammables et volatils, étaient utilisés comme agents antidé-
tonants dans les carburants, -

Tableau 5 : Applications du plomb et de ses dérivés (D’aprés Testud [104])

-Législation : Le plomb bénéficie d’une réglementation stricte et fournie. Cette 1égislation est
a rapporter a ["ancienneté de son utilisation et & la connaissance des pathologies en découlant
(il forme le premier tableau du Régime Général des maladies professionnelles datant de

1919 1),

-Formules chimiques : Le plomb élémentaire a pour formule chimique brute : Pb. Son
numéro CAS est 7439-92-1. Sa dénomination anglophone est « lead ». Cependant faire
référence au plomb, c’est aussi faire référence aux nombreux dérivés du plomb (dont les
numéros CAS sont variables et quantitativement nombreux 1),

~Effets toxiques connus pour la grossesse : Sur 18 substances avérées toxiques pour la
reproduction, classées en catégoric 1 des « toxiques pour la reproduction (voir Partic 3), 12
molécules sont dérivées du plomb. Les effets toxiques pour la grossesse du plomb élémentaire
et de ses dérivés ne sont pas dissociables. Si Ieffet tératogéne du plomb reste encore incertain
chez I’homme (dans 'espéce animale il est tératogéne) (155)(168), son effet embryotoxigue
et/ou foetotoxique est admis. De nombreuses issues défavorables ont ainsi €té rapportées lors
d’une intoxication : augmentation des avortements spontanés (34)(88), prématurité, faible
poids de naissance et anomalies du systéme nerveux central (41)(55)(79).

I! est cependant a noter que le plomb bénéficie d’un étiquetage double par I’Union
Européenne (en catégorie 1 et en catégorie 3 des « toxiques pour la reproduction ») rendant sa
classification confuse...

Par ailleurs c’est un toxique pour ’appareil reproducteur du male entrainant une diminution
du nombre de spermatozoides en cas d’expositions prolongées (168). 11 est de méme suspecté
d’étre un perturbateur endocrinien (136).
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b/ Mercure (40)(134)

-Description/Utilisations : Le mercure est le seul métal liquide a température ordinaire. C’est
unt métal dense qui, comme le plomb, est d’utilisation ancienne et se trouve encore trés utilisé
dans I"industrie moderne sous différentes formes : ¢lémentaire, composés minéraux et
composés organiques. On fe retrouve dans I’industrie chimique comme constituant des piles,
des lampes, des tubes fluorescents, pour la Fabrication de chiore et de soude, dans la
fabrication d’instruments de mesure (thermométres, barométres...). Son utilisation dans la
fabrication des amalgames dentaires est & signaler car cet emploi est source de doutes (quant a
sa toxicité pour la reproduction) (33).

-Formules chimiques : Le mercure a pour formule moléculaire brute : Hg (pour hydrarguros,
son ancienne dénomination). Son numéro CAS est 7439-97-6 et sa dénomination anglophone
est « mercury ». La encore ce numéro CAS unique ne résume pas la totalité des dérivés du
mercure.

-Effets toxiques connus pour la grossesse : Il a 1 rapporté une augmentation de 1’incidence
des avortements spontanés particuliérement chez les assistantes dentaires (29)(40). Ce résultat
n’est pas retrouvé dans toutes les études et reste encore trés discuté en sachant que, dans les
cabinets dentaires, il existe un risque potentiel 1ié a I’augmentation des concentrations de
mercure dans I"air ambiant et les locaux de stérilisation (la teneur en mercure urinaire des
dentistes et des assistants dentaires est de méme augmentée).

¢/ Arsenic (120)(57)

-Description/Utilisations : L arsenic est un métalloide gris acier assez répandu dans la nature
et d’utilisation ancienne par ’homme, 1l se présente sous forme élémentaire ou sous forme de
composés (minéraux ou organiques) et trouve de nombreuses applications industrielles. La
forme élémentaire, employée & la constitution d’alliages, trouve ses applications dans
I’industrie de la microélectronique. Les dérivés minéraux ont davantage d’applications :
fabrication de pesticides, de colorants, empaillage des animaux (...). La forme organique entre
dans la formulation d’antiparasitaires a usage vétérinaire.

-Formules chimiques : L’arsenic a pour formule moléculaire brute : As. Son numéro CAS
est 7440-38-2 et sa dénomination anglophone est arsenic.

-Effets toxiques connus pour la grossesse : Une augmentation des avortements spontanés et
une baisse du poids a la naissance ont été observées parmi les ouvrieres travaillant en fonderie
en contact avec I’arsenic, ou vivant a proximité de fonderies ot I’arsenic se présente comme
impureté (du cuivre, du plomb, de I’or et du zinc) (172). D’autres publications font état
d’anomalies congénitales (du systéme cardio-vasculaire) plus fréquentes lorsque la
concentration d’arsenic est élevée dans I’eau de boisson (185).

3/ Pesticides : hydrocarbures chlorés (104)
-Description : Ces composés forment une large famille de substances ayant la particularité

d’étre trés peu biodégradables. Ce caractere rémanent fait qu’ils s’accumulent dans
I’environnement et le long de la chaine alimentaire (dans les tissus graisseux) occasionnant
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une pollution a large échelle. Les molécules les plus toxiques ne sont plus utilisées en France
(et se nomment DDT [dichloro-diphényi-trichloroéthane, hautement rémanent], mirex [voir
Partie 3}, DDD [produit de dégradation du DDT] aldrine, chlordane, chlordécone,
toxaphéne...). Néammoins on les retrouve encore dans les pays en voie de développement car
elles sont moins chéres. Seulement trois molécules restent commercialisées en France : le
diénochlore, I’endosulfan et le lindane,

-Utilisations : Les insecticides organochlorés sont employés pour le traitement des sols
(termites, vers blanes), le traitement des semences (céréales, colza, arachide) et les plants de
tabac. Leurs usages se sont largement restreints au profit des insecticides organophosphorés
moins toxiques pour I'environnement {(mais pas pour ’homme).

-Effets toxiques connus sur Ia grossesse : Les insecticides organochlorés traversent le
placenta et passent dans le lait maternel. Il n’existe pas de données concernant la toxicité pour
la grossesse humaine. Cependant un effet toxique est rapporté pour I’organe reproducteur
méle (impuissance et oligospermie) et des troubles hormonaux ont pu étre constatés
(augmentation de la FSH et de la LLH). Chez I’animal, ces substances entrainent pour la
plupart une atrophie testiculaire,

B/ Article R, 234-9 : travaux et sé¢jour interdits
1/ Esters thiophosphoriques

-Description/Utilisations : Les esthers thiophosphoriques, aussi nommés
phosphorothionates, forment une sous-famille parmi les insecticides organophosphorés. Ces
substances sont caractérisées par la présence d’une double liaison phosphore-sulfate (P=8) et
d’une fonction ester R-CO-0O-R’ (o0 R et R’ sont des radicaux carbonés). Dénommées
phosphothionates (ou phosphothinates insecticides) en anglais, elles sont représentées par des
molécules comme le malathion, e parathion, le chlorpyrifos, fenitrothion... (et leurs dérivés).
Ce sont des inhibiteurs de 'acétylcholinestérase.

-Effets toxiques connus sur la grossesse (155) : Nous avons pris les exemples du
chlorpyrifos et du malathion. Les résultats des études expérimentales avec le chlorpyrifos,
menées chez le rat, la souris, le lapin, rapportent a la fois I’existence d’une foetotoxicité et
Iapparition d’anomalies du développement (anomalies du systéme nerveux central et du
systéme musculo-squelettique). Il en est de méme pour le malathion (augmentation des
résorptions post-implantation) et apparition de troubles du développement (anomalies du
systéme uro-génital chez le rat). Nous n’avons aucune information relative a la toxicité pour
la reproduction chez ’homme.

2/ Mercure et dérivés du mercure
Ces composés ont déja été décrits précédemment. On remarquera que I'intitulé de Particle du

Code du Travail R. 234-9 est limitatif dans sa formulation (« travaux de secrétage dans
’industrie de la couperie de poils ») tandis que la directive du 2 mai 1985 ne I’est pas.
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C /Article R, 234-10 : Travaux interdits mais sé¢jour dans les locaux autorisé
1/ Dérivés nitrés et chloronitrés des hydrocarbures benzéniques (104)

-Description : Ces substances sont a I’origine des pathologies professionnelles citées au
tableau numéro 13 du régime général de la Sécurité Sociale (créé te 14 décembre 1938).
L’intitulé fait référence a plusieurs familles de substances : aux pesticides benzonitriles
(bromoxynil, dichlobénil et ioxynil) et nitrophénoliques (4,6-dinitro-o-crésol, dinoterbe et
dinosébe) qui sont des herbicides de contact ; aux nitrophénols (mononitrophénols,
dinitrophénols, trinitrophénols) ; aux dinitrotoluénes ; et enfin aux composés nitro-
aromatiques dont les représentants sont extrémeiment nombreux (nitrobenzénes,
dinitrobenzénes, trinitrobenzénes...) et incluent les dinitrophénols et dinitrotoluénes.

-Utilisations :

e Benzonitriles : Le bromoxynil et le ioxynil sont des substances reconnues « toxiques
pour la reproduction » de catégorie 3 et a ce titre ont leurs usages décrit en Partie 4 de notre
travail. Le dichlobénil est un herbicide utilisé en viticulture, en culture maraichere, en
sylviculture, pour les plantes ornementales...(153)

o Nitrophénoliques : Le dinosébe et le dinoterbe sont reconnus toxiques pour la
reproduction de catégorie 2 et seront décrits en Partie 3. Le 4,6-dinitro-o-crésol ou DNOC est
un herbicide sélectif employé dans les cultures de céréales, de houblon, dans les vignobles et
les vergers (157).

o Nitrophénols . Les mononitrophénols sont des intermédiaires de synthése de colorants et
de pesticides (insecticides). Les dinitrophénols sont aussi des intermédiaires de synthése (de
colorants, pesticides, explosifs, produits de développement en photographie). Le
trinitrophénol ou acide picrique (2,4,6-dtrinitrophénol} a eu par le passé un usage médical
(anesthésique local, antiseptique) et d’explosif, mais il s’utilise actuellement comnie un
fixateur de coloration pour le cuir ou dans les formulations d’allumettes.

e Dinitrotoluénes . Ces substances seront décrites en Partie 3.

o Composés nitro-aromatiques : Ce sont des intermédiaires de synthése et sont employés
pour la fabrication d’explosifs et de munitions.

-Effets toxiques connus sur la grossesse :

o Ces effets sont évidemment variables selon les molécules. Nous décrirons au fur et a
mesure les molécules seton leur classification en « toxiques pour la reproduction » dans les
Parties 3 et 4.

2/ Dinitrophénol (13)(155)

-Description/Utilisations : 11 existe 6 isoméres du dinitrophénol (présents en quantités
variables dans le produit commercial dit produit technique). Ce sont des intermédiaires de
synthése pour la fabrication de colorants, d’explosifs, de pesticides (insecticides et fongicides)
de produits de développement photographique... L’ isomeére 2,4-dinitrophénol est le
constituant quantitativement le plus important dans le produit technique. C’est un produit de
toxicité aigué (potentiellement 1étal) et chronique (cataracte) prononcés.

-Numéro CAS ; 25550-58-7
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~Formules chimiques :
e Brute ; C¢H4N,0O5
e Développées (2,4-Dimtrophénol et Dinitrophénol) :

-Toxicité connue pour la grossesse :

o Etudes expérimentales : le 2,4-dinitrophénol est foetoxique pour le rat (mort-nés) et la
souris {trouble du poids).

¢ Chez la femme enceinte : Pas d’effet toxique rapporté.

-Etiquetage :
o Phrases de risques : R 23/24/25 33 50/53
o Phrases de sécurité : 28 37 45 60 61

e Indications de danger: T N

3/ Aniline et homologues (119)

-Description/Utilisations : L’aniline (ou aminobenzéne ou benzéneamine ou phénylamine)
est la plus simple des amines aromatiques (matiéres premiéres fondamentales pour la synthése
de colorants azoiques c’est-a-dire de colorants disposant d’au moins une double liaison azotée
N=N). C’est une matiére premiére utilisée en synthése organique pour la fabrication de
nombreux produits chimiques : isocyanates, antioxydants et accélérateurs de vulcanisation,
colorants, pesticides, produits pharmaceutiques. ..

-Numére CAS : 62-53-3
-Formules chimiques :

e Brute : CgHIN
e Développées :

NHZ

-Toxicité pour la grossesse : (152)

o Nous disposons de résultats d’études chez le rat et la souris. I.’administration d’aniline
(ou d’aniline hypochloride qui est un dérivé de I’aniline) par voie orale du 7° jour de la
gestation jusqu’a I’accouchement chez ces deux espéces, n’a produit aucun etfet sur le
développement ou le comportement de la descendance. Chez la femme enceinte, aucun effet

nocif n’est signalé.
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-Etiquetage :

Risk Phrases Dk 20021122 AU 48/23/24125 50
Safety Phrases sk 142 28 36437 45 B1

Indication{s) of Danger : T N
s | EE

-Toxicité générale rapportée pour Phomme :

o [’aniline est responsable, en toxicité aigué, d’une méthémoglobinémie.

o Cette substance a été jugée dangereuse suite a Papparition de cancers (de la vessie) chez
les utilisateurs d’encres a base d’aniline au début du XX siécle. Cependant I’effet
cancérogene semble plutét 1ié a des impuretés contenues dans le produit.

4/ Benzidine et homologues (159)

-Description/Utilisations : La production et I'utilisation de benzidine ne sont plus autorisées
en France qu’a but de recherche scientifique. Par le passé cette substance a été employée
pendant plus de 60 ans comme intermédiaire de synthése notamment pour Ja production de
colorants azoiques. Ainsi plus de 250 colorants a base de benzidine ont ét¢ dénombrés. s
furent majoritairement employés dans I'industrie du textile, du cuir et du papier.

-Numéro CAS : 92-87-5
-Formules chimiques :

e Brute : C]gH]zNg
e Développées :

Haht - HH,

-Toxicité pour la grossesse :

o Il n’a pas été retrouvé de publication étudiant |’effet de la benzidine pour la reproduction.
Cependant au moins trois colorants dérivés de la benzidine (C.1. Direct Black 38, C.I. Direct
Blue 6 et C.I. Direct Red 28) sont classés en catégorie 3 des produits toxiques pour la
reproduction. Les études expérimentales rapportent, avec ces dérivés, des anomalies du
dévcloppement et de la fertilité (voir Partie 3).

-Etiquetage :
Risk Phrases 22 50453
Safety Phrases 45 68 61

=¥y
[
o |le2len

indication{s}) of Danger : o | ¥
e Y-

-Toxicité générale rapportée pour ’homme :
o Cette substance a été retirée du marché suite a la découverte d’un effet cancérogéne
induit (vessie). Elle est classée cancérogéne de catégorie 1 par le CIRC.




41

5/ Naphtylamine et homologues (104)

-Description/Utilisations : La naphtylamines (ou naphthaléneamine) et ses homologues
forment une catégorie d’amines aromatiques employées, par le passé, comme intermédiaires
de synthése de colorants. L’ usage est, actuellement, strict et réserveé aux travaux de
recherche. Cela s’explique par la découverte d’effets toxiques cancérogeénes chez I’homme
(cancer de vessie), surtout a Putilisation de 2-Naphtylamine (béta-naphtylamine).

~Numéro CAS : 25168-10-9
-Formules chimiques :

e Brute : CjyHoN
e Développées :

-Toxicité pour la grossesse :
oIl n’a pas été retrouvé d’étude rapportant un effet toxique pour la grossesse a I'usage de
ces substances.

-Etiquetage (2-naphtylamine)

Risk Phrases L
Safely Phrases i

indication(s} of Danger: T . N |!E; I
o s v

D/ Article R.231-58-2 : Benzéne (121)

P
o
| ii\}
[, @i
I
. |
-
2]
ot

3]
- L

-Description/Utilisations : Le benzéne est une substance naturelle. C’est le premier et le plus
ancien des hydrocarbures aromatiques. Ses utilisations, autrefois nombreuses, sont de plus en
plus réglementées car, a ’usage, il s’est révélé extrémement toxique pour 'homme (effet
aplasiant et leucémogene). 1l se rencontre encore dans quelques circonstances :

-En pétrochimie (raffinerie).

-Dans 'industrie chimique (intermédiaire pour la synthése de solvaats, de styréne, de
colorants, de produits pharmaceutiques...).

-Dans I’industrie des carburants automobiles (citernistes, pompistes...).

-En laboratoire (recherche, parfums).

-Numéro CAS : 71-43-2

-Formules chimiques :
e Brute : CgHg
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e Développées :

-Teoxicité pour la grossesse (155) :

e Nous disposons de nombreux résultats d’études expérimentales menées chez la souris, le
rat et le lapin. Dans les trois espéces, les résultats d’études menées par inhalation pour des
doses et des durées d’expositions variables, rapportent une embryotoxicité et/ou une
foetotoxicité (augmentation de la mortalité post-implantation, troubles du poids, troubles
cytologiques) et des anomalies du développement touchant divers systémes (musculo-
squelettique et hématologique). Par voie intra-péritonéale chez la souris (études a Smg/kg et
219 mg/kg) le benzéne est responsable d’un excés de morts feetales et d*anomalies du systéme

hépatobiliaire. Pour la grossesse humaine il a été rapporté une baisse du poids de naissance
(23).

—Etiquetage :

Risk Phrases k45 11 48123/24i25
Safety Phrascs B 53 45
Indication{s) of Danger : F

& { :
(S
L

I/ Article R. 231-56-12

Nous décrirons les substances chimiques visées par cet article dans les Parties 3 et 4 de
notre travail.
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PARTIE III : PRODUITS CLASSES TOXIQUES POUR LA
REPRODUCTION DE CATEGORIES 1 ET 2 : DESCRIPTION

Les produits chimiques sont classés toxiques pour la reproduction par voie
réglementaire. Cette classification suit des directives de I’Union Européenne (annexe 1 de la
directive 67/548/CEL modifiée adaptée en droit frangais par arrété du 20 avril 1994 modifié)
et inclut toutes les substances mentionnées en des listes d’adaptation au progrés technigue
(listes ATP). Ces listes ATP mettent & jour au niveau européen les connaissances scientifiques
sur les substances chimiques connues pour leur pouvoir cancérogéne, mutagene et/ou toxique
pour la reproduction. La classification réglementaire dispose, quant & la reproduction, les
produits chimiques, en trois catégories : catégorie 1, 2 et 3. Les produits que nous décrirons
sont présents dans la 28° ATP.

1/PRESENTATION DES PRODUITS DE CATEGORIE 1 ET 2
A/ La Philesophie de la classification (139)
1/ Catégorie 1
a/ Définitions

Sont présentes dans cette catégorie les « substances connues pour altérer la fertilité
dans I’espeéce humaine » ou les « substances connues pour provoquer des effets toxiques sur le
développement dans I’espéce humaine ». I s’agit donc des substances dont on a la certitude
qu’elles sont toxiques pour la reproduction humaine.

La notion d’altération de la fertilit¢ comprend les effets néfastes sur la libido, le
comportement sexuel, la spermatogénése, I’oogénése, I’activité hormonale, la fécondation
elle-méme ou le développement de 'ovule fécondé jusqu’a I’implantation. Celtte notion
s’applique autant a ’homme qu’a la femme.

La notion de toxicité pour le développement est vaste et englobe les effets se
manifestant avant ou aprés la naissance : retard de croissance, réduction de poids de
naissance, avortements, anomalies du développement mental, pubertaire. ..

Ces deux notions ne font pas spécifiquement référence a une quelconque toxicité pour
la grossesse. Une substance peut effectivement étre reconnue toxique pour la reproduction
sans pour autant étre toxique pour la grossesse. Le but premier de notre travail a justement été
de définir le danger que pourraient représenter ces substances en nous basant essentiellement
sur les résultats d’études expérimentales.

La classification en catégorie 1 s’effectue sur la base de données épidémiologiques.
Les substances classées dans cette catégorie sont accompagnées de « phrases de risques »
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(courte phrase explicitant le danger présenté par la substance) de deux types : « Peut altérer la
fertilité » (phrase codifiée R60) ou « Risques pendant la grossesse d’effets néfastes pour
I’enfant » (codifiée R61).

b/ Les substances ou produifs chimiques

Torigoes po 13 reproctation de L% le 1 3Hpd. Cal | o1 REDREY

Tableau 6 : Toxiques de catégorie 1 {Source : INRS [169])

La catégorie | regroupe plus de dix-huit substances ou produits chimiques. Le nombre
exact n’est pas connu car tout dérivé du plomb, non nommé, peut y étre inclus.

Ce chiffre est relativement faible sachant que sont couramment employées 50 a 60 000
substances dans les divers secteurs industriels !

Les 19 substances nommeées sont d’emploi et de famille chimique variable : 6
substances peuvent étre regroupées dans la famille des pesticides (dont 3 raticides) et 3 autres
sont des colorants, Par ailleurs on dénombre 2 agents anti-détonnants, 1 solvant et 2
substances employées dans I’industrie des explosifs. Les autres substances relévent en
majorité de ’industrie de la chimie.

Tous les dérivés du plomb bénéficient d'une double classification (catégorie 1 et 3).

2/ Catégorie 2
a/ Définitions

Sont présentes dans cette catégorie les « substances devant étre assimilées & des
substances altérant la fertilité dans I’espéce humaine » ou les « substances devant étre
assimilées a des substances causant des effets toxiques sur le développement dans ’espéce
humaine ».

La classification dans la catégorie 2 s’effectue essentiellement a partir de données
expérimentales sur I’animal (auxquelles peuvent s’ajouter des preuves supplémentaires :
études in vitro, sur oeufs aviaires...). On dispose d’une forte présomption que I’exposition de
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I’espéce humaine a la substance désignée peut altérer 1a fertilité ou le développement...sans
en avoir cependant la certitude absolue ! L absence de certitude est sans doute inhérente a
toute expérimentation animale : les voies d’exposition, la dose utilisée, les effets variables
selon I’espéce ne sont jamais parfaitement superposables a I'espéce humaine (on ne pourra
que rappeler ’exemple de la thalidomide, du distilbéne...).

b/ Les substances

Perigues paas T3 tepreduntoes 02 Catbyarie T iRepe, b 2 of RERHEN

bl iy M2 4 anards,
H-1 2 A-=raadds

T

MEEZE

XTI I Lai-227 00

Tableau 7 : Toxiques de catégorie 2 (Source : INRS [169])

La catégorie 2 regroupe plus de quarante-deux substances (sur la liste précédente il
manque I’Oxyde de bis(2-méthoxyéthyle)). On compte plus de 16 molécules pouvant étre
incluses dans la catégorie des pesticides (ce chiffre est variable car certains dérivés non cités
du dinosébe et du dinoterbe peuvent y étre ajoutés) et 14 autres dans la catégorie des solvants.
Ces deux familles représentent donc environ 75% des substances de catégorie 2. Cette
répartition admet cependant une approximation car nous avons inclus dans chaque famille
d’une part, la substance ayant un effet insecticide et d’autre part les substances qui, sans étre
insecticides, sont un des composants habituels des produits insecticides.
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Les pesticides sont essentiellement représentés par les herbicides (10 molécules) et les
fongicides (6 molécules). Les éthers de glycol forment le plus grand contingent parmi les
solvants avec 9 molécules présentes.

Les autres molécules présentes dans cette catégorie sont variées et essentiellement
employées dans P'industrie chimique (phtalates, stabilisants) ou en laboratoire. Quelques
molécules n’ont pu étre décrites convenablement car aucune information n’a été trouvée les
concernant,

Il est & signaler qu’au moins 6 substances de catégorie 2 ont une double classification
puisqu’elles peuvent étre aussi incluses en catégorie 3 ((+/-) (R)-2-[4-(6-Chioroquinoxalin-2-
yloxy)-phényloxy|propanoate de tétrahydroturfuryle ; (2RS,3RS)-3-(2-Chlorophényl)-2-(4-
fluorophényl)-[(1H-1,2,4-triazol-1-y)méthyl]oxiranne ; Dinosébe ; Sels et esters du
dinosébe ; Phtalate de bis (2-méthoxyéthyle) ; Phtalate de dibutyle)

B/ Plan d*étude — Définitions

Nous avons suivi la classification par ordre alphabétique de 'INRS (139) publiée dans
les Cahiers de Notes Documentaires — Hygiéne et sécurité au travail du deuxiéme semestre
2002, numéro 187 (existant tiré a part sous le numéro ND 2168-187-02). Une classification
par numéro CAS eut ét¢ sans doute plus aisée en médecine du travail mais outre que le
numéro CAS n’est pas toujours connu précisément, la classification alphabétique offre une
plus grande souplesse de recherche au plus grand nombre de personnes. Le plan adopté pour
décrire chaque substance comprend plusieurs items que nous allons définir. Toutes les
substances n’ont pu cependant étre décrites et cela en raison du manque d’informations
disponibles.

eNuméros CAS/ EINECS : CAS signifie Chemical Abstracts Service, C’est un numéro
d’identification spécifique a une substance donnée (comme identification individuelle par le
numéro de sécurité sociale) édité par un manuel mis 4 jour annuellement aux Etats-Unis, Ce
dernier répertorie et classe toutes les substances chimiques depuis 1965. Le numéro EINECS
(European Inventory of Existing Commercial Chemical Substances) est un numéro de
classification similaire mais unique et européen : il répertorie les produits chimiques présents
sur le marché de I'Union Européenne. Le nombre de substances ayant un numéro EINECS est
moindre en comparaison du nombre de substances ayant un numéro CAS. D’autres
classifications renvoyant a d’autres systemes d’ordonnance existent (MAK, Cl, RTECS...).
Le principal intérét des numéros CAS et EINECS est leur spécificité et leur emploi courant.
Avec ces numéros, il est possible de connaitre le producteur ou I’importateur de chaque
produit (site internet http://ecb.jre.it/import-export/)... et de pouvoir réclamer la fiche de
données de sécurité !

eNoms/Synonymes : Un produit ou une substance chimique dispose le plus souvent de
plusieurs noms (noms courants, noms commerciaux, dénomination scientifique. ..). Notre liste
est composée des noms courants de la substance et de quelques synonymes. Les numéros
CAS et EINECS identifient, en complément, le produit. La dénomination anglophone a été
signalée car elle permet d’effectuer des recherches sur internet (mettant a disposition les
informations les plus essenticlles).
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el‘amille chimique : La famille chimique renvoie a la premiére partie de notre travail. Notre
classitfication n’est probablement pas d’une rigueur exemplaire. Nous avons surtout voulu
rattacher chaque produit ou substance a une catégorie chimique connue,

eFormules chimiques : On trouvera les formules brutes ou développées. L’intérét de la
formulation est d’aveir une vue d’ensemble des constituants des produits. Cela permet de plus
une comparaison des structures : de la similitude de conformation dérive la similitude d’action
ou d’effet (néfaste). L’iconographie provient majoritairement des sites internet : ChemidPlus
(http://chem.sis.nlm.nih.gov/chemidplus/) ou Chemfinder.com
{(http://chemfinder.cambridgesoft.com/) ou Chemexper (http://www.chemexper.com/).

eUtilisations : Sous ce terme nous rapportons les secteurs d’activité ou bien une activité
précise, ou [’on trouve employée la substance en question (en référence a la Partie 1 de notre
travail). Connaitre le secteur d’activité permet d’évaluer la frange de la population pouvant
théoriquement étre exposée. Cela est d’autant plus important que la toxicité réelle des
substances est le plus souvent ignorée. Pour certaines substances, il nous a été impossible de
connaitre leurs utilisations...

o]’ étiquetage : Nous rapportons dans cet item les phrases de risque (voir Partie 5), les phrases
de sécurité et les symboles de danger correspondant réglementairement a la substance. Ces
phrases et symboles n’apparaissent qu’au deld d’un certain pourcentage de la substance s’il
s’agit d’un produit. On pourra se référer a la Partic 5 et a ’annexe pour connaitre la
signification de ces termes. L’iconographie provient du site internet (européen) ECB
(http://ecb.jre.it/ESIS/NOMAP/esis.him).

o Toxicité connue pour la grossesse : Dans |’ écrasante majorité des cas, la toxicité pour la
grossesse dans ’espéce humaine, est totalement inconnue. Nous signalons chaque fois que
disponibles fes résultats d’études menées chez I'animal (études expérimentales) et, s’il y a
lieu, les résultats négatifs connus lors d’une exposition chez la femme enceinte
(exceptionnellement !...nous n’avons d’ailleurs pas jugé nécessaire de préciser a chaque fois
cette absence). Plus que tout autre cet item est d’abord difficile : il y a une réelle confidence
des ¢études et des résultats concernant I’analyse des substances chimiques. Les résultats
d’études que nous rapportons seront bien souvent issus de bases de données de sites internet
anglo-saxons, ou des pages internet des fabricants ou des revendeurs. Ce sont des résultats
bruts et positifs : nous avons systématiquement recherché Pexistence d’un effet toxique pour
la grossesse (et bien souvent la fertilité) sans critiquer la méthodologie ni la significativité de
I’étude (ces derniers points étant trés rarement disponibles).

11/ DESCRIPTION DES PRODUITS DE CATEGORIE 1
1/ 2-Bromopropane (144)(58)
-Numéros CAS/EINECS :
e CAS : 75-26-3
¢ EINECS : 200-855-1

-Noms/synonymes :
e Frangais : Bromo-2-propane.
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e Anglais : 2-Bromopropane ; Isopropyl bromide ; Sec-Propyl bromide.
-Famille chimique : Solvant organique (hydrocarbure halogéné).
-Formules chimiques ;

e Plane : CsH;Br
e Développées :

Br

CH;—CH—CH,

-Utilisations :

¢ Intermédiaire chimique dans la synthése de produits pharmaceutiques et de colorants.

s Solvant de produits organiques.

o Substitut du fréon 113 (ou trichlorotrifluoroéthane). Le fréon 113 est un composé dérivé
de I’éthane ayant les mémes usages que les solvants chlorés mais retiré du marché en raison
de ses effets secondaires sur ’environnement (responsabilité dans la formation du trou dans la
couche d’ozone).

-Etiquetage :
Risk Phrases & 60 11 48/20 66
Safety Phrases ¥ 16 53 45

|
.

-

Ta

¢

Indication{s}) of Danger : F ﬁ

-Toxicité connue pour la grossesse :

o Etudes expérimentales : Etudes chez le rat et la souris. Expérimentalement, I’effet nocif
de cette substance sur la grossesse, du moins dans les publications rencontrées, se résume a
une baisse de poids dans la descendance.

¢ Chez la femme enceinte : Pas d’effet néfaste signalé pour la grossesse. Une étude fait
référence quant a I’action néfaste de cette substance sur la fertilité. Menée en Corée, dans une
usine du secteur de I’électronique ot le 2-bromopropane était utilisé comme solvant de
dégraissage, la publication rapporte I*apparition chez les femmes d’un dysfonctionnement
ovarien {aménorrhée).

-Commentaires- Toxicité générale rapportée pour I’homme :

e Outre I"effet tératogéne non démontré chez [’homme, le 2-bromopropane est un toxique
avéré pour Pappareil reproducteur méle. Chez I’animal, selon la dose, ce produit entraine des
anomalies de structure des cellules de Sertoli, une hyperplasie des cellules de Leydig et une
diminution de la concentration de la testostérone (action directe sur les spermatogonies) (115).

2/ Coumaféne (127)

~Numéros CAS/FINECS :
e CAS : 81-81-2
o EINECS : 201-377-06
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-Noms/synonymes :
e F'rangais : Warfarine ; 4-hydroxy-3-(3-oxo-1-phénylbutyl)-2-benzopyrone.
e Anglais : Warfarin ; 4-hydroxy-3-(3-oxo-1-phenylbutyl)-2H- 1 -Benzopyran-2-one.

-Famille chimique : Pesticide (rodenticide).
-Formules chimiques :

o Brute : CyoH ;604
o Développées :

-Utilisations :

¢ Rodenticide anticoagulant utilisé contre les rats, les souris, les mulots et les autres
rongeurs nuisibles (189).

¢ Utilisation en thérapeutique humaine : anticoagulant inhibant la synthése de facteurs
vitamine K dépendants (Coumadine®, Sintrom®) utilisé dans la prophylaxie et/ou le
traitement des thromboses veincuses, I'embolie pulmonaire...

-Etiquetage :

Risk Phrases
Safely Phrases
indication{s) of Danger ;
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-Toxicité connue pour la grossesse (Vidal)(189) :

¢ Chez la femme enceinte : syndrome malformatif dans 10% des grossesses exposées au
premier trimestre (malformation des os du nez, ponctuation des €piphyses). Sont également
signalées des anomalies du systéme nerveux central (mais rarement : lors d’exposition in
utero aux 2° et 3° trimestres) avec microcéphalie et retard mental.

-Remarque :

o La formulation commerciale du produit est un mélange racémique (¢’est-a-dire d’un
mélange en proportions équivalentes des 2 isomeéres R et S). Les isoméres R et S sont eux-
mémes désignés par des numérotations CAS différentes (CAS 5543-57-7 pour ’isomére S et
CAS 5543-58-8 pour I’isomere S) et seront décrits plus loin.

3/1,2-Dibromo-3-chloropropane
-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 96-12-8
o EINECS : 202-479-3

-Noms/synonymes :
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e Frangais : Dibromo-1,2-chloro-3 propane ; Dibromochloropropane (DBCP).
e Anglais : Dibromochloropropane ; 1,2-Dibromo-3-chloropropane ; 1-Chloro-2,3-
dibromopropane ; Nemagon,

-Famille chimique : Pesticide (herbicide, nématocide, fongicide).
-Formules chimiques :

e Plane ;: C3HsBrCl
e Développées :

T

3 =S

B Ct
r"\c/ H\C/
H, H,

-Utilisations (158) :

e Cette substance n’est actuellement plus utilisée comme insecticide suife a P’interdiction
de cet usage. Par le passé, il s’utilisait comme fumigant nématocide dans les cultures en pleins
champs (Iégumes, fruits) et dans les serres.

¢ il est employé de nos jours comme intermédiaire de synthése et dans la recherche
scientifique.

-Ltiquetage :
Risk Phrases 1k 45 46 60 25 48/20/22 52/53
Safety Phrases 53 45 61
Indication{s) of Danger: T o'
L

-Toxicité connue pour la grossesse (155) :

e Etudes expérimentales : Nombreuses études chez le rat et le lapin. Les résultats d’études
par inhalation chez le rat et le lapin mdles sont en faveur d’un effet toxique pour "appareil
reproducteur masculin (troubles de la spermatogenése). D’autres études (par voie orale avec
une dose de 500 mg/kg/j du 6° au 15° jour de la grossesse[dose la plus basse toxique])
rapportent une foetotoxicité (tnort feetale). D’autres résultats encore signalent une
augmentation des résorptions pré et post-implantation. Enfin trois résultats d’étude signalent
un trouble du développement du systéme endocrinien.

o Chez la femme enceinte : Pas d’effet toxique signalé pour la grossesse.

-Commentaires - Toxicité générale rapportée pour I"homme :

o Ce produit n’est plus utilisé car il présentait une importante toxicité pour Iappareil
reproducteur méle (azoospermie, oligospermie avec a la biopsie testiculaire une réduction
voire une disparition de la spermatogenése).

e [rritant pour la peau et les muqueuses

4/ (R)-4-Hydroxy-3-(3-oxo-1-phénylbutyl)-2-benzopyrone
-Numéros CAS/EINECS :

o CAS : 5543-58-8
o EINECS : 226-908-9




-Noms/synonymes :
¢ Anglais ; Dextrowarfarin ; (R)-Warfarin.

-Famille chimique : Pesticide (rodenticide)
-Formules chimiques :

e Brute: C19H|(,O.;
e Développées :

~étiquetage :
Risk Fhrases 81 48125 52153
Safely Phrases 53 45 61
Indication(s) of Danger : T v

o

-Commentaires :

o Les utilisations de I’énantiomere R sont les mémes que celles de I’énantiomére S (voir
utilisation du coumaféne qui est le racémique). Les énantiomeres R et S différent cependant
dans leur activité : ’énantiomeére S a un pouvoir d’anticoagulation 2 a S fois supérieur par
rapport a I’énantiomére R, mais la clairance de ce dernier est plus lente que celle de
I’énantiomére S. Pour ce qui est de la toxicité pour la grossesse, aucune différence, vis-a-vis
de la warfarine, n’a été mise en évidence.

5/ (S)-4-Hydroxy-3-(3-oxo-1-phénylbutyl)-2-benzopyrone (127)
-Numéros CAS/EINECS :
o CAS ; 5543-57-7
¢ EINECS : 226-907-3

-Noms/synonymes :
e Anglais : (-)-Warfarin ; (S)-Warfarin.

-Famille chimique : Pesticide (rodenticide).

-Formules chimiques :
e Brute : CioH504

o Développées : (symétrie par rapport aux formules précédentes).

51
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-Etiquetage
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Risk Phrases :
Safety Phrases :
indication{s} of Danger: I
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-Toxicité connue pour la grossesse :
o (Voir warfarine).

6/ Monoxyde de carbone (162)

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 630-08-0
oEINECS : 211-128-3

-Noms/synonymes :
¢ Irancais : Oxyde de carbone.
o Anglais : Carbon monoxide.

-Formules chimiques :
e Brute : CO
e Développées .

__ -

C——0O

~Utilisations (189) :

¢ e monoxyde de carbone est utilisé dans I’industrie pour la production d’acide acétique,
d’acide formique, d’acide acrylique, d’acide propanoique, de phosgéne. ..

¢ Utilisé pour la production d’intermédiaires chimiques.

-Etiquetage :
Risk Phrases

tE
Safety Phrases s
Indication{s} of Danger: F+
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-Toxicité connue pour la grossesse (155)(184) :
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o Etudes expérimentales : De nombreux résultats d’études sont rapportés chez le cobaye, la
souris, le rat et le lapin. Celte substance, par inhalation, s’avére foetotoxique (trouble du
poids) et toxique pour le développement du systéme nerveux central et du systeme
hépatobiliaire chez le cobaye. Chez la souris et le rat une foetotoxicité (mort feetale, troubles
du poids) et des troubles du développement sont aussi rapportés mais touchant d’autres
systémes (systéme musculo-squelettique, systéme nerveux central et systéme cardio-
vasculaire). Chez le lapin, le monoxyde de carbone est responsable d’une foetotoxicité {(mort-
nés) et d’une diminution de la viabilité des nouveaux-nés.

¢ Chez la femme enceinte : Les morts in utéro sont plus nombreuses, comme sont pius
fréquents les décés en période néonatale. Le CO est un facteur étiologique d'anomalies
congénitales si l'intoxication intervient en début de grossesse (microcéphalie,
encéphalopathies). Par ailleurs il existe une corrélation entre bas poids de naissance et
exposition maternelle au tabac (107) particuliérement chez les fumeuses.

-Commentaires- Toxicité générale rapportée pour I'homme :
o Le monoxyde de carbone est surtout connu pour étre un dérivé de la combustion
incompléte du carbone. C’est la premiére cause d’intoxication en France.

7/ 2,4,6-Trinitrorésorcinate de plomb

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 15245-44-0; 4219-19-6 ; 59286-40-7 ; 63918-97-8 ; 6594-85-0
o EINECS : 239-290-0

-Noms/synonymes :
e Anglais : Lead styphnate ; 1,3-Benzenediol, 2,4,6-trinitro-, lead(2+) salt (1:1) ; Lead
2,4,6-trinitro-m-phenylene dioxide.
-Famille chimique : Explosif.
-Formules chimiques :

o Brute ;: C4H3N1Og. Pb
e Développées :

2+
ON No, | PEHO

-Utilisations :

¢ Explosif utilisé dans les balles d’armes a fen. L exposition a ce type de substance a
surtout eu lieu dans les salles de tir {aux Etats-Unis). La contamination est possible lors du tir
(apparition de fumées contenant du plomb pouvant se déposer sur la peau ou les vétements)
ou lors du nettoyage des armes.

-Etiquetage :
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Risk Phrases ¥k 81 3 20022 33 50/53 62
Safety Phrases Ik

Indication(s) of Danger : E E;L/?é T :,g,',' N ‘]E, -'

-Toxicité connue pour la grossesse :

o En tant que dérivé du plomb, ce produit est toxique pour la grossesse. Les issues de la
grossesse, suivant une exposition importante au plomb et a ses dérivés, ont déja été
mentionnées en Partie 2 : avortements spontanés ; faible poids de naissance ; anomalies du
systéme nerveux central.

8/ Acétate de plomb basique

-Numéros CAS/EINECS :
e CAS : 1335-32-6
o EINECS : 215-630-3

-Noms/synonymes .
o Frangais : Subacétate de plomb.
o Anglais : Lead subacetate ; Lead monosubacetate ; Monobasic lead acetate,

-Famille chimique : Agent de décoloration.

-Formules chimiques :
e Brute: C4H,¢0¢Phs

o Développées :
0 8]
/’/I.L‘O"an..o.Jk
Ho..Pb__H H. .Pb__ H
0" ~or 0" o &¢ d&{‘
~Utilisations (77) :

¢ Dans I'industrie sucriére : pour clarification du sucre (permet la décoloration du produit).
o En général : pour clarifier et décolorer des solutions organiques.

-Etiquetage :
Risk Phrases (P 61 33 40 48/22 50/83 62
Safety Phrases ¥ 53 45 80 61

Indication{s) of Danger : 1 " N

-Toxicité connue pour la grossesse :
¢ En tant que composé du plomb, cette substance partage les effets toxiques pour la
reproduction précédemment décrits (Voir Partie 2).

9/ Diazoture de plomb
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~-Numéros CAS/EINECS :
¢ CAS : 13424-46-9
o LINECS ; 215-630-3

-Noms/synonymes :
e Anglais : Lead subacctate ; Basic lead acetate ; Lead azide.

-Famille chimique : Explosif.
-Formules chimiques :

o Brute : C4H1nOePb;
o Développées :

-Utilisations :
e Utilis¢ comme amorce pour les explosifs (77).

-Etiquetage :
Risk Phrases 613 20/22 33 50/53 62
Safety Phrases k53 45 60 61

Indication(s) of Danger 1 E E;ﬂ%é T

A
z

-Toxicité connue pour la grossesse : (Voir Partie 2)

10/ Bis(orthophosphate) de triplomb (180)
-Numéros CAS/EINECS :
o CAS ; 7446-27-7
¢ EINECS : 231-205-5

-Noms/synonymes :
e Anglais : Lead phosphate ; Trilead bis(orthophosphate).

-Famille chimique : Additif (stabilisant).

-Formules chimiques :
e Brute : OgP,Phy

e Développées :
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-Utilisations :
o Le bis{orthophosphate) de plomb est utilisé comme stabilisant pour les plastiques & base
de styréne ou de caséine. 1l est aussi employé dans I'industrie du verre (dans la confection de

verres spéciaux).
-Toxicité connue pour la grossesse : (Voir Partic 2).

-Etiquetage :

Risk Phrasces k61 33 62
Safety Phrases :k 53 45 60 b1
T

Indication{s} of Danger : N Y

-Commentaires- Toxicit¢ générale rapportée pour I’homme :

¢ Se présentant sous forme de cristaux ou de poudre blanche insoluble dans ’eau, cette
substance émet des fumées toxiques (d’oxyde de plomb) lorsqu’elle chauffe.

¢ Substance classée cancérogeéne (catégorie 2B du CIRC).

11/ Chromate de plomb

-Numéros CAS/EINECS :
e CAS : 7758-97-6
o EINECS : 231-846-0

-Noms/synonymes :
o Frangais : Crocoite.
o Anglais : Lead chromate ; Chromic acid (H2Cr04), lead(2+) salt (1:1).

-Famille chimique : Colorant.

-Formules chimiques :
e Brute : CrO4Pb
e Développeées :

ﬁ
R

1z
u} o Pb

-Utilisations :
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o Employé comme pigment de coloration dans les peintures d 'eau et & 'huile, dans les
peintures industrielles, dans I’indusirie du caoutchouc et du plastique (il est par ailleurs aussi
utitisé pour la décoration de porcelaine et de vases chinois) (77).

-Toxicité connue pour la grossesse : (Voir Partie 2).
-Etiquetage :

Risk Phrases ckFB1 33 40 b2
Safety Phrases P 83 45 60 81
!

indication(s} of Danger: I | | N 'y '
o Igéiil

-Conmentaires- Toxicité générale rapportée pour I’homme :

o Classé cancérogeéne de catégorie 1 par le CIRC, ce composé se présente sous forme de
solide poudreux. Sa décomposition peut faire apparaitre du chrome hexavalent (suspecté lui-
méme d’induire une pathologie néoplasique).

12/ Composés du plomb

Sont regroupés sous ce numéro d’index tous les composés du plomb n’ayant pas de numéro
d’index spécifique (par exemple le monoxyde de plomb, I’'iedure de plomb...). Aussi, tout
dérivé du plomb peut étre classé comme substance avérée toxique pour la reproduction de
catégorie 1 ! Vis-a-vis de la toxicité pour la grossesse, il n’a pas été retrouvé de toxicité
particuliére par rapport aux autres dérivés du plomb.

13/ Dérivés alkylés du plomb (137)
Sont regroupés sous ce numéro d’index deux composés : le plomb tétraméthyle
(CAS : 75-74-1) et le plomb tétraéthyle (CAS : 78-00-2). Leur toxicité connue pour la
grossesse n’a pas de particularité par rapport aux autres composants du plomb (voir Partie 2).
a/ Plomb tétraméthyle

-Numéros CAS/EINECS :

e CAS : 75-74-1

¢ EINECS : 200-897-0
-Noms/synonymes :

o Frangais ; Tétraméthyle de plomb.

e Anglais : Lead tetramethyl ; tetramethyl lead.
-Famille chimique : Additif (essence).
-Formules chimiques :

o Brute : C4li1,Pb

e Développées :




P,

w4
7 ~\ !

-Utilisations :

o Additif antidétonant des carburants de I'automobile et de ['aviation.

-Ltiquetage :
e Phrases de risque : 61 26/27/28 33
o Phrases de séeurité : 53 45
¢ Indications de danger : T+

b/ Plomb téiraéthyle
~-Numéros CAS/EINECS .
¢ CAS : 78-00-2
o EINECS : 201-075-4

-Noms/synonymes :
e Francais : Tétraéthyle de plomb.

e Anglais : Tetraethyllead ; lead tetraethyl.

-Famille chimique ; Additif (essence).

-Formules chimiques :
e Brute : CgHyoPb
e Développées :

N

-Utilisations :

o Additif antidétonant des carburants de I’antomobile et de ’aviation,
o [ntermédiaire chimique dans la synthése de fongicides (organo-mercuriels).

-Etiquetage :

o Phrases de risque : 61 62 26/27/28 33 50/53

o Phrases de sécurité : 53 45 60/61
¢ Indications de danger : T+ N

14/ Diacétate de plomb
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-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 301-04-2
¢ EINECS ' 206-104-4

-Noms/synonymes :
e Frangais : Acétate de plomb ; Acétate de plomb anhydre.
e Anglais : Normal fead acetate ; Lead acetate ; Acetic acid, lead (2+) salt.

-Famille chimique : Colorant ; insecticide.
-FFormules chimiques :

o Brute : C;HzO4Pb
o Développées (forme stable et {forme ionisée) :

-~ B c -~
T
] 0
-Utilisations (180) :

e Souvent employée pour la préparation d’autres sels de plomb, cette molécule a de
nombreuses autres applications : colorant du coton et dans la coiffure ; dessicatif (peintures,
vernis) ; insecticide ; peinture anti-fouling ; imperméabilisant ; explosifs...

-Etiquetage :

Risk Phrases 61 33 2 94
Safety Phrases 53 45 60 61

Indication{s} of Danger: T o b N HE;I
vt g vy

~Toxicité connue pour la grossesse : (Voir Partie 2).

15/ Hexafluorosilicate de plomb
-Numéros CAS/EINECS :
¢ CAS : 25808-74-6
¢ EINECS : 247-278-1

-Noms/synonymes :
e Anglais : Lead hexafluorosilicate ; Lead fluorosilicate ; Lead silicon fluoride.

-Formules chimiques :
e Brute : F¢Si.Pb

e Développée :

59
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-Utilisations :
e Employé dans le raffinage du plomb par méthode électrolytique (77).

“Etiquetage :
Risk Phrases k61 B2 20/22 33 50453
Safety Phrasos ¥ 53 45 60 61

indication(s) of Danger: | . N |3E; I
o i

-Toxicité connue pour la grossesse :
o Cette substance partage la toxicité pour la grossesse des dérivés du plomb (voir Partie 2).

16/ Hydrogénoarsénate de plomb

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 7784-40-9
o FINECS ; 232-064-2

-Noms/synonymes :
e Anglais : Lead hydrogen arsenate ; Lead arsenate ; Acid lead arsenate.

-Famille chimique : Insecticide.
-Formules chimiques :

o Brute : AsH;0,.Pb
e Développée :

Hc/ﬂs\ﬂgfj' Ph'?

-Utilisations (172) :

¢ Employé en agriculture en tant qu’insecticide (surtout par le passé avant arrivée sur le
marché d’insecticides organiques).

e Insecticide utilisé dans les terrains de golf.

-Etiquetage :



Risk Phrases t¥» 45 B1 23/25 33 50/53 62
»

Safety Phrasos t# 53 45 60 61
Indication(s} of Banger: T I N “E; '
:‘.} .

-Toxicité connue pour la grossesse :
¢ Pas de particularité toxicologique signalée par rapport aux auires composés du plomb

(voir Partie 2).

17/ Jaune de sulfochromate de plomb

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS 1 1344-37-2
o EINECS : 215-693-7

-Noms/synonymes :
e Frangais : Pigment jaune 34.
e Anglais : C.I. Pigment yellow 34.

-Famille chimique : Colorant.

-Formules chimiques :
e Brute : PbCrOy + PbCrSO,
o Développée : (Non disponible).

-Utilisations (189) :
¢ Employé comme pigment dans les encres, dans les peintures et pour la coloration des

matiéres plastiques.
o Utilisé comme pigment de coloration pour le textile, le papier, le cuir.

-Etiquetage :

Risk Phrases = 61 33 40 be
Safety Phrases P 83 45 60 61

Indication{s)of Danger: T { | N “E {
N K7,

-Toxicité connue pour la grossesse :
¢ Ce produit partage la toxicité pour la grossesse des composés inorganiques du plomb

(voir Partie 2).

-Remarques (185) :
o Ce pigment est constitué d'un mélange de chromate de plomb et de sulfate de plomb

avec (PbCrO;. x PbS0,) des proportions de sulfate de plomb et de chromate de plomb
variables et dépendant du type précis de couleur souhaitée.

18/ Méthanesulfonate de plomb
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-Numéros CAS/EINECS :
e CAS : 17570-76-2 ; 149864-43-7
o EINLCS : (Pas de numéro Einecs).

-Noms/synonymes :
¢ Anglais : Lead methanesulfonate ; Methanesulfonic acid, lead(2+) salt.

-Formules chimiques :
e Brute : (CH380;),Pb

e Développée :
O 0]
i 1
CH3-8-0-Pb-0O-5-CHs
n i
O O
-Utilisations :

o Cette substance cst employée en solution notamment dans I'industrie de I’électronique
(fabrication de semi-conducteurs et d’accessoires électroniques) pour I'electro-déposition de
plomb (174).

-Toxicité connue pour la grossesse : (voir Partie 2),
-Etiquetage :

Risk Phrasos ¥ 61 62 20/22 33 38 41 22 b8
Safely Phrases ¥ 53 45 57 B1

Indication{sj of Danger: ¥ | .| N y

19/ Rouge de chromate, de molybdate et de sulfate de plomb

~-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 12656-85-8 ; 12213-61-5 ; 64523-06-4 ; 8005-36-5
¢ EINECS : 235-759-9
o Colour Index : C.I. 77605

-Noms/synonymes :
e Frangais : Pigment rouge 104 ; Chrome vermeil ; Orange de molybdéne.
e Anglais : C.1. Pigment red 104 ; Molybdate Orange ; Molybdenum orange.

-Famille chimique : Colorant.
-Formules chimiques : (Non disponibles).

-Utilisations (189) :

e Pigment pour les peintures, les encres, les plastiques, le caoutchouc, le papier,
I’impression sur textile...
-Toxicité connue pour la grossesse : (Voir Partie 2).
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Ttiquetage :
Risk Phrases P 61 33 40 504531 g2
Safety Phrascs » 53 45 6D 51

Indication{s} of Danger: T . N Bl

({1 / DESCRIPTION DES PRODUITS DE CATEGORIE 2
1/ Acétate de 2-éthoxyéthyle (18)

-Numéros CAS/EINECS :
e CAS: 111-15-9
o EINECS : 203-839-2

-Noms/Synonymes :

o Frangais : Ethyléne Glycol Ethyl Ether Acétate (EGEEA) ; Acétate d’éthylglycol ;
Acétate d’éther monoéthylique de ’éthyléne glycol.

o Anglais : 2-Ethoxyethyl Acetate.

-Famille chimique : Solvant organique (¢ther de glycol).
-Formules chimiques ;

o Brute : CeH 205
o Développées :

0

__,-"Hho e O e

-Utilisations :

o L acétate de 2-éthoxyéthyle est employé comme solvant dans la fabrication de laques et
VErnis.

¢ Dans I’industrie des matiéres plastiques, de la nitrocellulose, des huiles.

e Dans I’industrie du textile, du bois (peintures) et du cuir.

-Toxicité connue pour la grossesse :

o Ltudes expérimentales : Cette substance est embryotoxique, foetotoxique et tératogéne
chez le rat et le lapin (augmentations des résorptions, baisse du poids de naissance,
malformations cardio-vasculaires et malformations squelettiques). D’autres études menées
chez la souris rapportent outre une baisse de la fertilité, une diminution de la viabilité a la
naissance (baisse du nombre de vivants a la naissance).

¢ Chez la femme enceinte : Pas d’effet toxique signalé pour la grossesse.

-Etiquetage :
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Risk Phrases (kB0 B1 20421722
Safety Phrases 1k B3 45
Indication(s} of Danger: | .

ot

-Remarque :
o C’est I'acide 2-éthoxyacétique, métabolite de I’ Acétate de 2-éthoxyéthyle (comme du 2-
éthoxyéthyle), qui serait responsable de la toxicité observée (19).

2/ Acétate de 2-méthoxyéthyle (17)( 155)(189)

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS: 110-49-6
e EINECS : 203-772-9

-Noms/Synonymes : ]
o Francais : 2-Méthoxyéthyl acétate ; Ethyléne glycol méthyl éther acétate (EGMEA).
¢ Anglais ; 2-Methoxyethyl acetate ; Methy! cellosolve acetate (nom commercial).

-Famille chimique : Solvant organique (éther de glycol dérivant de I’éthylene glycol).
-Formules chimiques :

o Brute : CsH ;O3
e Développées :

0
.-"‘JL" D"‘"““'“-H-,-"’D -

-Utilisations :

o Solvant employé dans la fabrication de laques, encres d’imprimerie, cires, huiles, résines,
vernis. ..

¢ Dans ’industrie textile (impression de dessins).

¢ Dans Iindustrie de la photographie, des matiéres plastiques, du nettoyage a sec...

-Toxicité connue pour la grossesse :

o Btudes expérimentales : Cette substance est foetoxique chez la souris (étude par voie
orale apportant une dose de 9,8 mg/kg du 7° au 14° jour de la gestation) : augmentation des
résorptions post-implantation) ; et tératogéne chez le rat (malformations cardiaques et
squelettiques rapportées sur la descendance de rats exposés a doses élevées lors de la
gestation).

o Chez la femme enceinte : Un seul cas signalé de malformation des organes génitaux
externes. On rappellera qu’une augmentation des avortements spontanés est rapportée dans les
secteurs industriels utilisant cette substance.

-Ltiquetage :




05

Risk Phrases kB0 B1 2002122
Safety Phrases P 53 45
indication(s) of Danger: T .

ot

-Remarques :

¢ Toxicité expérimentale positive pour I'appareil reproducteur masculin (diminution du
nombre de spermatozoides) chez le rat et la souris.

o Cette substance dérive du 2-méthoxyéthyle (voir infra).

3/ Acétate de 2-méthoxypropyle

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 70657-70-4
e BINECS : 274-724-2

-Noms/synonymes :

e Francais : 1-propylénce glycol 2-méthyl éther 1-acétate (IPG2ZMEA) ; Acétate de I"éther
monométhylique du propyléne glycol (béta-).

o Anglais : 2-methoxypropy! acetate ; 2-methoxy-1-propanol acetate (beta-).

-Famille chimique : Solvant organique (éther de glycol dérivant du propyléne glycol).
-Formules chimiques :

o Brute : CgH 204
e Développées :

-Utilisations :
o Solvant industriel des résines, des colorants (imprimerie), des colles...
¢ Solvant dans I’industrie du textile, du cuir, du bois...

-Toxicité connue pour la grossesse :

o Etudes expérimentales (159) : Les résultats d’études (chez le rat par inhalation de 2710
ppm/j ou 2700 ppm/6h/j du 6° au 15° jour aprés la conception) rapportent un eftet
embryotoxique, foetotoxique et tératogéne (troubles du poids ou mort feetale ; anomalies du
systéme musculo-squelettique0). D’autres études menées chez le lapin (par inhalation du 6° au
18° jour aprés la conception) rapportent un effet tératogéne (anomalies du systéme musculo-
squelettique et cardiovasculaire).

¢ Chez la femme enceinte : Pas d’effet spécifique isolé avec cette molécule, Dans les
secteurs de I’industrie utilisant abondamment les éthers de glycol (microélectronique) il a été
rapporté une augmentation des avortements spontanés (voir Partie 1).

-Etiquetage :
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Risk Phrases ¥ B1 10 37
Safely Phrases i 53 45
Indication{s} of Dangoer . | .

:::

-Remarques :
o Cette molécule est un isomére (isomére dit béta) non commercialisé en tant que tel mais

susceptible d’étre présent comme impureté lors de la synthése du 2-Propyléne Glycol |-
Méthyl Ethyl Acétate 2PGMEA) (175).
¢ Les usages mentionngés sont ceux du 2PGMEA.

4/ Acétate de méthyl-ONN-azoxyméthyl

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 592-62-1
o EINECS : 209-765-7

-Noms/synonymes :
e Frangais : Méthyl-ONN-Azoxyméthyl Acétate ; Acétate de méthylazoxyméthanol.

e Anglais : (imethyl-ONN-azoxy)methy! acetate ; Methylazoxymethanol acetate ; Cycasin
acetate.

-Formules chimiques :

o Brute : C4HgN,O;5
o Développées :

jul

NN
. "__.-'_.
)L,\‘D#/""‘\-\Nf_, K\"r_-,-
-Utilisations :

¢ En laboratoire : Cette molécule est un neurotoxique. Elle est utilisée en laboratoire dans
la recherche sur le développement (analyse des troubles du développement du systéme
nerveux central) (177) ou en tant que modéle de carcinogéne pour le tube digestif,

-Toxicité connue pour la grossesse :

e Btudes expérimentales : Une étude menée chez le rat (injection au 14° jour de la
gestation d’une dose unique de 30 mg/kg) rapporte I’apparition d’une microcéphalie dans la
descendance (177). D autres études, toujours chez le rat (en intraveineux, en sous cutanée ou
en intra-péritonéal), rapportent des anomalies du systéme nerveux central (159).

¢ Chez la femme enceinte : Les €tudes sur I’issue des grossesses de femmes laborantines
ne permettent pas d’isoler un éventuel effet nocif de cette molécule pour la grossesse

humaine.

-Etiquetage :
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Risk Phrases B 45 61
Safety Phrases B 531 45
Indication{s) of Danger: .

5/ Acide méthoxyacétique

~-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 625-45-6
o EINECS : 210-894-6

-Noms/synonymes :
e Frangais : Acide 2-méthoxy acétique.
e Anglais : 2-Methoxyacetic acid.

-Famille chimique : Solvant organique (éther de gycol).
-Formules chimiques :

¢ Brute C3H603
e Développées .

0
L0 AL H

-Utilisations :
¢ Solvant des laques, des vernis et des 1ésines.
o Intermédiaire de synthése pour la production de Ethylene Glycol Méthyl Ether (EGME).
o Plastifiant utilisé dans Pindustrie de la peinture, du cuir et du textile (189).

-Toxicité connue pour la grossesse :

o Etudes expérimentales (180) : Etudes chez le rat, la souris et le hamster. Chez le rat, nous
disposons des résultats de 2 études (administration orale de 1 mg/kg au 12° jour aprés la
conception ; injection intra-péritonéale d’une dose de 225 mg/kg au 8° jour post-conception)
rapportant des effets foetotoxiques (mort ou augmentation de {a résorption post-implantation)
et tératogénes (anomalies du systéme musculo-squelettique). Chez la souris, il existe de méme
une foetotoxicité et une tératogénicité.

¢ Chez la femme enceinte : Aucune ¢tude spécifique n’a été retrouvdée.

-Etiquetage :
Risk Phrases kB0 81 22 34
Safety Phrases ¥ 53 45
Indication(s) of Danger : 7 | .

82

-Remarque :
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o [l est 4 noter que les ¢tudes expérimentales menées chez le méte (rat {159] et hamster)
mettent en évidence une toxicité pour Porgane reproducteur (troubles de la fertilité).

6/ Benzo[a]pyréne

~-Numéros CAS/EINECS :
¢ CAS : 50-32-8
e EINECS : 200-028-5

-Noms/synonymes :
e Frangais : 3,4-Benzopyréne ; Alpha-benzopyréne.
o Anglais : Benzo[a]pyrene.

-Famille chimique : Hydrocarbure polycyclique aromatique.
-Formules chimiques :

e Brute : CypHyn
e Développées :

-Utilisations :
¢ Utilisations en laboratoire dans la recherche biologique, dans les laboratoires d’analyses
ou de toxicologie.

-Toxicité connue pour la grossesse :

e Etudes expérimentales (15) : Le benzo[a]pyréne traverse la barriére placentaire et est
tératogeéne et 1¢étal chez le rat et la souris. Outre son effet tératogeéne, cette substance est
toxique pour la reproduction par dimninution de la fertilité. A fortes doses, le benzo[a]pyréne
peut entrainer ’apparition d’une stérilité.

-Etiquetage :

Risk Phrases
Safely Phrases

indication{s) of Dangor: 1 [ ] N
w

-Remarque :

e Le benzo[a]pyréne n’est pas utilisé en tant que tel dans Pindustrie. Il est par contre trés
fréquent dans I’environnement car il se forme lors de la combustion incompléte (ou compléte)
des matériaux organiques. On le retrouve dans la fumée de tabac.

7/ Binapacryl




69

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 485-31-4
o EINECS ; 207-612-9

-Noms/synonymes :

e Francais : Dinosébe méthacrylate ; 3,3 Diméthyl-acrylate de 2,4-dinitro-6-(1-
méthylpropyle)phényie.

¢ Anglais : 2,4-Dinitro-6-s-butylphenyl 3-methylcrotonate ; 2-sec-Butyl-4,6-dinitrophenyl
3-methylcrotonate.

-Famille chimique : Pesticide (fongicide).
-Formules chimiques :

e Brute: C;sH,5N204
o Développées :

-Utilisations :

o Cette substance n’est plus employée dans I’Union Européenne (depuis 1990), Elle a été
utilisée par le passé en agriculture (culture de pommes, prune, raisins...) comme fongicide et
acaricide (77)(189).

-Toxicité connue pour la grossesse :

o Etudes expérimentales : Le binapacryl est 'ester diméthylacrylique du dinosébe : il est
métabolisé pour former du dinosébe. La toxicité du binapacryl est attribuée au dinosébe (voir
ce produit plus loin).

¢ Chez la femme enceinte : Aucune étude de toxicité spécifique n’a été menée avec ce
produit.

-Etiquetage :

Risk Phrasos
Safety Phrases :
indication{s} of Danger :

A
. o2
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-Remarque :

o Cette molécule appartient a {a famille des dinitrophénols dont la toxicité est le fait d’un
découplage ou inhibition de la phosphorylation oxydative (la phosphorylation oxydative
permet fa formation d’ATP a partir d’ADP). Les effets cliniques peuvent €tre : une
hyperthermie, une tachycardie et une déshydratation. La plupart des intoxications graves (au
travail) dues a ce composé sont survenues chez des ouvriers travaillant dans un
environnement chaud.

8/ 3,5-Bis(1,1-diméthyléthyl)-4-hydroxyphénylméthylthioacétate de 2-éthylhexyl




-Numéros CAS/EINECS :
¢ CAS : 80387-97-9
o EINECS : 279-452-8

-Noms/synonymes :
o Anglais : 2-Ethylhexyl [[[3,5-bis(1,1-dimethylethyl)-4-
hydroxyphenylJmethyl]thio]acetate ; IRGANOX 1192,

-Famille chimique : Agent antioxydant (1427).

-Formules chimiques :
e Brute : CysHypxO3S
e Développées :

\‘/"\./ll\./‘"’ ‘Lr g \f/:lf\Yl

0

-Toxicité connue pour la grossesse (189) :
e Nous disposons des résultats d*une étude expérimentale chez le rat (étude par voie orale
a doses variables de 50, 150 ou 350 mg/kg/j du 6° au 15° jour de la gestation) rapportant un

effet foetotoxique (augmentation des résorptions post implantation) et un effet tératogéne
(anomalies du systéme musculo-squelettique).

-Etiquetage :
Risk Phrasecs i B1 43 52i83
Safety Phrases 1+ 53 45 61
indications) of Danger : T "

Nt

9/ Chlorare de cadmium (123)

-Numéros CAS/EINECS :
e CAS : 10108-64-2
o EINECS : 233-296-7

-Noms/synonymes :

¢ Frangais : Dichlorure de cadmium.

¢ Anglais : Cadmium chloride ; Cadmium dichloride.
-Famille chimique : Colorant, pesticide {fongicide)...

-Formules chimiques :
e Brute: CdCl;

e Développées :
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Cl Cd Ci

-Utilisations (77) :

e En raison de ses propriétés physicochimiques, le cadmium et ses composés ont été
employés de fagon répandue pour la fabrication de pigments (jaune et rouge de cadmiumy, de
stabilisants, d’alliages, de lubrifiants, de pesticides (fongicide, nématocide, insecticide), dans
I’industrie du verre (fabrication de miroirs spéciaux) et surtout pour la production de batteries
rechargeables nickel-cadmium (prés de 60 % de son utilisation). Ces industries représentent,
avec ’industrie non-ferreuse, les sources d’expositions professionnelles principales au
cadmium et ses composes (oxyde, sulfure, chlorure...).

-Toxicité connue pour la grossesse (172) :

o ltudes expérimentales : Chez le hamster, 'injection de composés du cadmium par voie
intraveineuse s’est avérée tératogéne (déformations faciales et squelettiques). Chez la souris,
Iinjection parentérale de chlorure de cadmium est responsable d’une augmentation des
résorptions embryonnaires et d’un excés de morts foetales.

¢ Chez la femme enceinte : Des études épidémiologiques ont mis en évidence un poids de
naissance inférieur chez les enfants de méres exposées au cadmium par rapport aux non
exposées,

-Etiquetage :
Risk Phrases 3 45 46 60 61 25 26 48/23/25 50/53
Safety Phrases e 83 45 60 461

Indication(s} of Danger : T+ e E'?E‘é I
w xr

-Commentaires- Toxicité rapporté pour I’homme (91) :

¢ L’exposition non professionnelle résulte d’un tabagisme ou est d’origine alimentaire
(céréales, pommes de terre, abats...). C’est un toxique cumulatif : atteinte osseuse et surtout
rénale (tubulopathie proximale).

10/ Fluorure de cadmium

-Numéros CAS/EINECS :
¢« CAS : 7790-79-6
o EINECS : 232-222-0

-Noms/synonymes :
e Frangais : Fluorure de cadmium ou difluorure de cadmium.
e Anglais : Cadmium fluoride ou cadmium difluoride.

-Famille chimique : (Voir précédemment).
-Formule chimique :

o Brute : CdF,
-Utilisations :




¢ Outre les usages précédemment cités (voire chlorure de cadmium), il est a noter son
cmploi dans I'industrie de 1a céramique et de la fabrication du phosphore (77).

-Toxicité connue pour la grossesse : {voire précédemment).
-Etiquetage :

Risk Phrases 1k 45 46 B0 61 25 26 aBid31ds
Satety Phrases 1> 53 45 0 61
indication{s) of Danger : T

11/ 6-(2-Chloroéthyl)-6-2(2-méthoxyéthoxy)-2,5,7,10-tétraoxa-6-silaundécane

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 106325-08-0 ; 135319-73-2
o EINECS : 253-704-7

-Noms/synonymes :
¢ Anglais : Etacelasil ; 2-Chloroethyltris(2-methoxyethoxy)silane.

-Famille chimique : Pesticide (herbicide).

-Formules chimiques :
e Brute : Cg [H25C1068i

e Développée :
HC,
O—CH;—CH,—0.  CH—CH—Cl
si_
O CH—CHy—0" "O—CH,—CH—0
H;C CH,
-Utilisations :

¢ Herbicide employé en agriculture notamiment dans les cultures d’oliviers.

~Toxicité connue pour la grossesse :

o Btudes expérimentales (161) : Nous disposons des résultats d’études effectuées chez le
rat et mettant en évidence une foetotoxicité (augmentation des résorptions post-implantation)
pour une dose de 75 mg/kg/j. Un trouble du poids de naissance et un retard d’ossification ont
été de méme constatés a 25 et 75 mg/kg/j. Il n’a pas été décelé d’effet tératogéne.

-Btiquetage °
Risk Phrases :¥ 81 40 B2 51/53
Safoty Phrases 1k 53 45 61

T E

Indication(s) of Danger :

L 2
LA

12/(2RS 3R S)-3-(2-Chlorophényl)-2-(4-fluorophényl)-[(1H-1,2,4-triazol-1-yl)
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méthyl]oxiranne

-Numéros CAS/EINECS:
e CAS : 106325-08-0 (ancien) ; 135319-73-2
¢ EINECS : 406-850-2

-Noms/synonymes :
e Francais : Epoxyconazole.
e Anglais : Epoxyconazol.

-Famille chimique : Pesticide (fongicide).

-Formules chimiques :
o Brute : Cy7Hiz:CIFNLO

e Développée :
o}
c ~F

(i,H)

N

N

n

-Utilisations :

e Pesticide employé en agriculture en tant que fongicide (77). Il est utilisé pour le
traitement des parties aériennes des betteraves et des céréales (orge, blé, seigle). Cette
substance appartient a la famille des triazoles dont la toxicité pour ’espéce humaine est
encore imparfaitement connue (94).

-Toxicité connue pour la grossesse

e Ltudes expérimentales (160) : Nous disposons de résultats d’études menées chez le rat.
Une premiére étude (par gavage a doses variables de 5, 15 et 45 mg/kg/j) rapporte des
anomalies du systéme squelettique aux doses les plus élevées (cdtes surnuméraires) sans autre
malformation notable. Une autre étude (par application dermique de 100, 400 et 1000
mg/kg/}), toujours chez le rat, retrouve des résultats similaires aux doses les plus importantes.

-Etiquetage :
Risk Phrases ¥y 81 40 B2 51453
Safety Phrases ¥ 53 45 51

“

indication(s) of Danger : s N [

13/ (+/-) (R)-2-[4-(6-Chloroquinoxalin-2-yloxy)-phényloxy|propanoate de
tétrahydrofurfuryle

-Numéros CAS/EINECS :
e CAS : 119738-06-6
o EINECS : 414-200-4
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-Noms/synonyines :
¢ Anglais : Quizalofop-p-tefuryl ; (Tetrahydro-2-furanybymethyl 2-(4-((6-chloro-2-
quinoxalinyl)oxy)phenoxy)propanoate ; Pantera (nom commercial).

-Famille chimique : Pesticide (herbicide).
-Formules chimiques :

e Brute : CypHy CIN,Os
e Développées :

-Utilisations (149) :
o Pesticide de la famille des herbicides utilisé en agriculture dans les cultures de coton, de
pommes de terre, de betteraves, de petits pois, de tournesols...

-Toxicité connue pour la grossesse (160)

o Ftudes expérimentales : Nous disposons du résultat d’études menées chez le rat et le
lapin avec le quizalofop-p-€thyl. Chez le rat (et de méme chez le lapin) une étude de la
toxicité sur le développement (30, 100 et 300 mg/kg/j) n’a mis en évidence aucune anomalie
dans la descendance. Par contre une autre étude sur deux générations rapporte des anomalies
du systéme urinaire, du poids de naissance et de la viabilité des nouveaux-nés.

-Etiquetage :
Risk Phrases (P 61 22 A4Bf22 62 68 50/53
Safety Phrases » 53 45 60 &1

Indication(s} of Danger: T | N

-Commentaires- Toxicité rapporté pour I’homme !
o Ce produit est la forme d’utilisation du Quizilofop-P (150).

14/ Cycloheximide

-Numéros CAS/EINECS :
¢ CAS : 66-81-9
o EINECS : 200-636-0

-Noms/synonymes :

o Frangais : Actidione ; Néocycloheximide.

¢ Anglais : Cycloheximide ; 4-{(2R)-2-[(18,38,5S)-(3,5-Dimethyl-2-oxocyclohexyl}]-2-
hydroxyethyl} piperidine-2,6-dione.

-Famille chimique : Pesticide (fongicide).
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-Formules chimiques :
e Brute : C;sH»3NO,
e Développées :

-Utilisations (189) :

e Fongicide des plantes ornementales et du gazon ; régulateur de la croissance végétale
(par inhibition protéique) ; répulsif pour rongeurs.

e Utilisé en laboratoire pour I’isolation de souches de champignons pathogénes et non
pathogénes.

¢ Utilisé comme antibiotique (traitement d’infection a listéria).

-Toxicité connue pour la grossesse :

e Etudes expérimentales : Des résultats d’études chez le rat rapportent un retard de
croissance feetale (189). D’autres publications (encore chez le rat) font état d’vune inhibition de
I"ovulation, de troubles au niveau du muscle utérin et de troubies de la croissance
embryonnaire (177).

¢ Chez la femme enceinte : Pas d’étude de toxicité spécifique signalée,

-Etiquetage

Risk Phrases ¥ 61 28 51453 68
Safety Phrases 1B 53 45 61
T+ M

-

indication(s} of Danger : Coa A
N Y,

15/ N,N-Diméthylacétamide

-Numéros CAS/EINECS :
e CAS : 127-19-5
¢ EINECS : 204-826-4

-Noms/synonymes :
¢ Anglais : N,N-Dimethylacetamide ; Dimethylacetamide ; Acetic acid dimethylamide.

-IFamille chimique : Solvant.
-Formules chimiques :

e Brute | C;HoNO
e Développées :
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~-Utilisations :
e Solvant industriel pour le nettoyage des plastiques, des gommes, des résines.

-Toxicité connue pour la grossesse :

o Etudes expérimentales : Nombreuses études rapportées chez le rat, la souris et le lapin.
Le N,N-diméthylacétamide s’est avéré embryotoxique et foetotoxique entrainant une baisse
du poids de naissance. D’autres issues négatives sur le développement (anomalies musculo-
squelettiques et faciales) ont été rapportées (155).

-Etiquetage :
Risk Phrases B 61 20021
Safoty Phrases ik 53 45
Indication{s) of Danger: T o

o

16/ N,N-diméthylormamide (DMF) (135)

-Numéros CAS/EINECS :
e CAS : 68-12-2
o EINECS : 200-679-5

-Noms/synonymes :
e Frangais : Formyldiméthylamine.
e Anglais : N,N-Diméthylformamide.

-Famille chimique : Solvant.
-Formules chimiques :

¢ Brute : CGH/NO
e Développées :

-Utilisations :
o Solvant dans la fabrication des fibres acryliques et des cuirs synthétiques.
o Solvant des résines, des colles, des vernis, des encres, des peintures.
¢ Solvant d’extraction (de certains gaz), solvant des pesticides.
e Intermédiaire, milieu et catalyseur en synthése organique.
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-Toxicité connue pour la grossesse (184)(40) :

o Ltudes expérimentales : Embryoléthal et tératogéne chez le rat (résultats d’études par
inhalation rapportant des hernies ombilicales, des éventrations). Chez le lapin : hypotrophie et
malformations feetales.

¢ Chez la femme enceinte: 1l est rapporté une augmentation de 1a fréquence des
avortements spontanés dans une publication ancienne. On s*accorde cependant & dire que les
données disponibles ne permettent pas de conclure.

-Etiquetage :

Risk Phrases B
Safety Phrases 1k 53 45
Indication{s) of Danger :

-Toxicité générale rapportée chez ’homme (46) :

o L’intoxication aigue”'systémique se manifeste par une dépression du systéme nerveux
central et une hépatite cytolytique. Une atteinte rénale est possible de méme qu’un effet
antabuse, L’intoxication chronique est responsable d’une stéatose et d’une cytolyse hépatique

17/ Dinosébe

-Numéros CAS/EINECS :
¢ CAS : 88-85-7
¢ EINECS : 201-861-7

-Noms/synonymes :
o Frangais : 2-Sec-butyl-4,6-dinitrophénol ; 2-(1-Méthylpropyl)-4,6-dinitrophénol.
e Anglais : Dinoseb ; 2-Sec-butyl-4,6-dinitrophenol ; Dinitrobutylphenol (DNBP).

-Famille chimique : Pesticide (herbicide).

-Formules chimiques :
e Bruie ; C|0H12N205

e Développées :
HiC, CHi~CH
CH
CH
OM NG,

-Utilisations (189)(104) :

e Le dinosébe n’est plus employé dans I'Union Européenne. C’était un herbicide de
contact (utilisé dans les vergers, la vigne, la culture des pomimnes de terre...) de la famille des
nitrophénols. 11 était aussi employé comme insecticide. Malgré son interdiction, ’exposition
humaine est encore possible du fait d’une rémanence dans les eaux souterraines.

-Toxicité connue pour la grossesse !
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o Etudes expérimentales : Résultats d’¢tudes chez le rat et la souris, Ces résultats sont
contradictoires mettant en évidence, pour certaines études, une absence d’effets sur la
descendance et pour d’autres des malformations squelettiques et des troubles neurologiques
(163).

-Etiquetage :

Risk Phrases Ik
Safely Phrases ik

indication{s) of Danger: 1 | __ N

-Commentaires - Toxicité rapportée pour I’homme :

o Le classement du Dinosébe dans la catégorie des produits toxiques pour la reproduction
reléve du résultat des études expérimentales menées notamment chez le rat ou I’on constate
une baisse de la fertilité (163).

e Parenté chimique importante avec le binapacryl.

18/ Dinosébe, scls, esters

-Numéros CAS/EINECS :
¢ CAS : Pas de numéro CAS (Vintitulé se rapporte a plusieurs molécules).
¢ EINECS : (Pas de numéro EINECS).

-Commentaires- Toxicité rapportée pour I’homme :

o Les sels et esters du dinosebe sont la formulation d’usage du Dinoseébe. Ils ne sont plus
utilisés (de méme que le dinoséde). lls étaient utilisés comine herbicides sélectifs de contact
dans la culture des oignons, de I’ail, des petits pois, la luzerne...

e Aucune toxicité spécifique pour la grossesse (outre que celle décrite pour le dinosébe)
n’est rapportée avec la mise en ceuvre de ces substances.

19/ Dinoterbe

-Numéros CAS/EINECS :

o CAS : 1420-07-1

o EINECS : 215-813-8
-Noms/synonymes !

e Frangais : 2-Ter-butyl-4,6-dinitrophénol ; Dinitroterbutylphénol ; 2-(1,1-Diméthyléthyl) -
4,6-dinitrophénol.

e Anglais : Dinoterb ; 2,4-Dinitro-6-tert-butylphenol.
-Famille chimique : Pesticide {dérivé du dinitrophénol).
-Formules chimiques :

e Brute : CigH2N2Os

o Développées :
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-Utilisations :

o Herbicide de contact utilisé dans les cultures de céréales (mais) et les champs de luzerne.
11 partage les propriétés herbicides du dinosébe (189).

¢ Rodenticide.

-Toxicité connue pour la grossesse :
o Etudes expérimentales : Cette substance partage les effets embryotoxiques et
foectotoxiques du dinosebe,

-Etiquetage :
Risk Phrases 1P b1 24 28 44 50/53
Safoty Phrases :» 53 45 60 61

Indication{s) of Danger: T+ .:,W N [

-Commentaires - Toxicité rapportée pour ’homme :

e Le dinoterbe se présente sous forme de solide. Sa formulation d*usage est un sel ou un
ester (150). Son apparenté chimique avec le dinosebe, fait qu’il présente une toxicité
semblable pour 'homme (et justifiant son actuelle classification). A noter cependant une
caractéristique propre : la possibilité d’une dépigmentation de contact (104).

e Ce produit, de méme que le dinosébe, est actuellement retiré du marché dans I’Union
Furopéenne.

20/ Dinoterbe, sels, ester

-Numéros CAS/EINECS :
¢ CAS : pas de numéro CAS (I’intitulé se rapporte a plusieurs molécules).
¢ EINECS : (I’intitulé se rapporte a plusieurs molécules).

-Commentaires- Toxicité générale rapportée pour I"homme (150) :
o Les sels et esters de Dinoterbe sont la formulation habituelle d’usage du Dinoterbe.
Aucune toxicité spécifique n’est rapportée.
21/ 2,3-Ep0xypr0pan-1-ol
-Numéros CAS/EINECS :
e CAS ; 556-52-5
¢ EINECS : 209-128-3

-Nonis/synonymes :
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e Francais : Glycidol ; 2,3-Epoxy-1-propanol ; 1-Hydroxy-2,3-époxypropane.
e Anglais : Oxiranemethanol ; (RS)-glycidol ; 2,3-Epoxypropanol.

-Famille chimique : Additif.
-Formules chimiques :

e Brute : C3H(O;
¢ Développées :

~Utilisations {158) :

e Le glycidol est utilisé comme stabilisant dans Findustrie des polyméres du vinyl et
comme intermédiaire chimique dans la synthése de glycérol et d’amines.

o Lcs autres usages signalés sont : additif pour huiles et fluides hydroliques ; diluant pour
certaines résines époxydiques ; traitement de surface ; synthése pharmaceutique...

-Toxicité connue pour la grossesse (184) :

o Etudes expérimentales : On dispose de résultats d’études mendées chez le rat et la souris.
Chez le rat (injection de glycidol au niveau du liquide amniotique a doses variables), il n’a €té
observé aucune anomalie aux doses allant jusqu’a 100pg/foetus, cependant  la dose la plus
élevée (1000 pg/feetus), sont apparues des malformations des oreilles et des membres. Chez la
souris, la substance ne s’est pas révélée tératogéne (jusqu’a 200 mg/kg/j chez la mére)

-Ltiquetage

Risk Phrases 13 45 B0 21422
Safety Phrases x 53 45
Indication{s) of Danger: T

-Commentaires- Toxicité rapporté pour ’homme :

¢ L’ administration de glycidol par voic orale chez le rat méle est responsable de
I>apparition d’une stérilité dont 1’étiologie est variable selon la dose (a faible dose, il n’y a pas
d’effets histopathologiques tandis qu’a doses élevées cette stérilité est associée a des
anomalies de I’épididyme) (154). D’autres anomalies de 1’organe reproducteur du rat sont
rapportées : anomalies morphologiques des spermatozoides, de leur mobilité, de leur
nombre (155).

22/ (R)-2,3-Epoxypropanol
-Numéros CAS/EINECS :

o CAS : 7044-25-4 ; 57044-25-4
o EINECS : 404-660-4

~Noms/synonymes :
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¢ Anglais : (+)-Glycido! ; (R)-(+)-2,3-Epoxy-1-propanol ; (R)-Glycidol ; (R)-
Oxiranemethanol.

-Famille chimique : Additif.
-Formules chimiques
e Brute : C3HO»

e Développée : Il s’agit de I'énantiomeére de la substance précédente.

-Ltiquetage

Risk Phrases t 45 B0 21/22 23 36/37138
Safely Phrases (B 53 45
indication(s) of Danger: T | .

R

-Commentaires - Toxicité rapportée pour I’homme :
el sagit de I’énantiomére du 2,3-époxypropanol (ou glycidol) n’ayant pas de toxicité
spécifique par rapport a ce dernier.

23/ 2-Ethoxyéthanol (19)

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 110-80-5
o EINECS : 203-804-1

-Noms/synonymes : ,

o Francais : Ethyléne glycol éthyl éther (EGEE) ; Ether monoéthylique de I'éthyléne-
glycol.

e Anglais : 2-Ethoxyethanol ; Ethylene glycol ethyl ether (EGEE) ; Ethylene glycol
monoethyl ether.

-Famille chimique : Solvant organique (éther de glycol).
-Formules chimiques :

e Brute : C4H,00:
o Développées :

/,\\‘\DMKEKW/‘DH

-Utilisations :

¢ Solvant : peintures, laques, vernis, encres d’imprimerie, huiles solubles.

o Intermédiaire de synthése dans la fabrication de I’acétate de 2-éthoxyéthyle.

¢ Antigel pour les carburants d’aviation.

o Industries des matiéres plastiques, de Ia nitrocellulose, des colorants des textiles, du
cuir...
-Toxicité connue pour la grossesse :



82

o Etudes expérimentales : Cette substance (études chez la souris, le rat et la lapin) s’est
révélée embryotoxique et foetotoxique a faibles doses avec apparition d’anomalies cardio-
vasculaires (vaisseaux manquants ou vaisseaux transposés ou vaisseaux fusionngés), des
malformations de I’abdomen et des fentes palatines.

¢ Chez la femme enceinte : Pas d’études conduites uniquement avec ce produit, Cependant
il existe une augmentation des avortements spontanés constatés dans certaines études sur les
secteurs utifisant les éthers de glycol (microélectronique).

-Etiquetage :

Risk Phrases (B0 B1 10 20/21/22
Safety Phrases ¥ 53 45

Incication(s) of Danger: I |

-Commentaires - Toxicité rapportée pour I"homme :

o Les effets sur la reproduction seraient dus & I’acide 2-éthoxyacétique (CAS 111-15-9)
qui est un métabolite du 2-éthoxyéthanol.

e Toxique pour I’organe reproducteur male : dégénérescence des spermatocytes.

24/ Ithylénethiourée

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 96-45-7
¢ EINECS : 202-506-9

-Noms/synonymes :
o Frangais : 1,3-Ethyléne-2-thiouré.
e Anglais : Ethylen thiourea ; 2-Imidazolidinethione ; 2-Imidazoline-2-thiol.

-Famille chimique : Pesticide (Fongicide).

-Formules chimiques :
e Brute : C3HgNLS
e Développées !

H
14

>=5

M
4

-Utilisations (159) :

o I éthylénethiourée est employé dans la synthése de pesticides (fongicides) de la famille
des dithiocarbamates (Maneb ; Mancozeb ; Zineb...) et a ce titre il se retrouve dans
[’environnement comme produit de dégradation de ces produits (184).

o |’ éthylénethiourée est utilisé comme accélérateur de la vulcanisation du caoutchouc
(néoprene et polyacrylates). Le néopréne a surtout des applications industrielles (industrie de
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’automobile), dans la production de fils, de cébles et de colles. Les polyacrylates sont utilisés
dans de nombreux produits industriels (joints, garnitures...).

o C’est aussi un intermédiaire chimique dans la production d’anti-oxydants et de résines;
dans I'industrie des colorants et dans I’industrie pharmaceutique...

-Toxicité connue pour la grossesse (172) :

o itudes expérimentales : De nombreuses études sont rapportées concernant la toxicité de
I"éthylénethiourée (sous forme d’insecticide Maneb, Mancozeb, Zineb) : outre une baisse du
poids a la naissance, il n’a été constaté aucun effet tératogéne par 'utilisation de cette
substance a faibles doses. Aux doses expérimentales les plus élevées, un effet tératogéne est
noté (anomalies squelettiques).

¢ Chez 1a femme enceinte : Il n’a pas ¢té retrouvé de toxicité pour la grossesse humaine
avec ce produit.

Eiquetage :

Risk Phrases kB 22
Safety Phrases i 53 45
Indicationi{s) of Danger : T o

25/ Fluazifop-butyl

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 69806-50-4
¢ EINECS : 274-125-6

-Noms/synonymes :

e Francais : Butyl 2-(4-((5-(trifluorométhyl)-2-pyridylyoxy)phénoxy)propionate.

e Anglais : Butyl 2-[4-[[5-(trifluoromethyl)-2-pyridyl]oxy]phenoxy]propionate ; Propionic
acid, 2-(p-((5-(trifluoromethy!)-2-pyridyl)oxy)phenoxy)-, butyl ester.

-Famille chimique : Pesticide (herbicide).
-Formules chimiques :

o Brute : CjoH2oF3NO,
e Développées :

~-Utilisations (163) :

o Le fluazifop-butyl (ou fluazifop-p-butyl) est un herbicide sélectif de la famille des
phénoxy-herbicides, utilisé pour le controle de I’émergence des mauvaises herbes dans les
cultures de carottes, épinards, pommes de terre et fleurs ornementales. C’est un pesticide
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d’utilisation générale compatible avec de nombreux autres herbicides et donc pouvant se
retrouver sous forme d’associations.

-Toxicité connue pour la grossesse :

o Ftudes expérimentales (189) : Etudes chez le rat a doses variables (10, 50, 200 mg/kg/j
par voie orale pendant 6 jours). Résultats : perte de poids et anomalies de ossification aux
fortes doses. Par ailleurs d’autres études aux mémes doses ont mis en €évidence une
augmentation de I’incidence des hernies diaphragmatiques et des anomalies du tractus urinaire
(hydronéphrose).

¢ Chez la femme enceinte : pas de toxicité pour la grossesse mise en évidence.

-Etiquetage :

Risk Phrases T 61 50/53
Safety Phrases 1k 53 45 60
Indication{s} of Danger: T N

¢

26/ Flumioxazine {(160)

~-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 103361-09-7
¢ EINECS : (Pas de numéro EINECS trouvé pour cette molécule).

-Noms/synonymes :
e Anglais : Flumioxacin ; 7-Fluoro-6-(3,4,5,6-tetrahydrophthalimido)-4-(2-propynyl)- 1,4~
benzoxazin-3(2H}-one.

~-Famiile chimique : Pesticide (herbicide).

-Formules chimiques :
o Brute : CyoH 5FN2O,

e Développées :
HC=C-CH, g
\fg
0]
N d
F
-Utilisations :

o La flumioxacine est utilisée en agriculture dans les cultures de soja et d’arachide (pour le
controle des mauvaises herbes).

-Toxicité connue pour la grossesse :

o Etudes expérimentales : Etudes chez le rat : administration par gavage de doses
progressivement croissantes de flumioxacine (30, 100, 200, 500 mg/kg/j du 6° au 15° jour de
la gestation). Pas de toxicité maternelle constatée. La descendance a présenté des anomalies
viscérales et squelettiques a 30 mg/kg/j. Par application cutanée, dans une autre €tude
(toujours chez le rat), des anomalies cardiovasculaires apparaissent pour une dose de 300
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mg/kg/j. Des études menées chez le lapin a doses supérieures n’ont pas mis en évidence
d’effet tératogene.

-Ftiquetage :
Risk Phrases i 81 50/53
Safety Phrases » 53 45 60 61

-

indication(s) of Danger:

PN ﬁgf ]
o .
A . ;

27/ Flusilazole

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 85509-19-9
¢ EINECS : (Pas de numéro EINECS).

-Noms/synonymes :

o Francais : 1-((Bis(4-fluorophényl)méthylsilyyméthyl)-1H-1,2 4-triazole.

e Anglais : 1H-1,2,4-Triazole, 1-((bis(4-fluorophenyl)methylsilyl)methyl)- ; Bis(4-
fluorophenyl)methyl((1H-1,2 4-triazol- 1 -yl)methyl)silane.

-Famille chimique : Pesticide (fongicide de la famille des triazoles).

-Formules chimiques :
o Brute: CsH sF2N38i

e Développées :
o =
F -@—$i - CHoM
=
F
-Utilisations :

o Employé comme fongicide en agriculture mais aussi en thérapie humaine et vétérinaire.

-Toxicité connue pour la grossesse (172) :

o Etudes expérimentales : Etudes chez le rat et le lapin. Chez le rat : mise en évidence
(pour des doses de 100 ou 300 mg/kg/ j par voie orale du 7° au 16° jour de la conception)
d’effets embryotoxiques (fentes palatines) aux plus fortes doses. D’autres €tudes, compottant
des doses semblables (maximum 250 mg/kg/j), ont mis en évidence des effets embryotoxiques
et foetotoxiques (baisse du poids de naissance, anomalies du tractus urinaire, anomalies
osseuses). Enfin des ¢tudes expérimentales furent menées chez le lapin du 7° au 19° jour de la
conception (doses 12 mg/kg/j ou 35 mg/kg/j par voie orale) sans apparition d’effets
tératogenes.
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-Etiquetage :

Risk Phrases :
Safety Phrases :

indication{s} of Danger: T LR
e 15

-Commentaires- Toxicité générale rapportée pour ’homme :
e Le fluzilazole fait partie des triazoles qui outre leurs utilisations en agriculture sont aussi

employées en thérapie vétérinaire.

k24
;tﬂ |m
o fua

28/ Formamtide

-Numéres CAS/EINECS :
e CAS :75-12-7
o EINECS : 200-842-0

-Noms/synonymies :
¢ Anglais : Formamide ; Carbamaldehyde ; Methanamide.

-Famille chimique : Solvant.
-Formules chimiques :

o Brute : CH3NO
e Développdes :

-Utilisations :

o Solvant dans I’industrie du plastique et dans I’industrie pharmaceutique.

o Abondamment utilisé dans I’industrie chimique comme intermédiaire de synthése pour la
production de composés hétérocyclique, de pesticides (triazoles), vitamines, colorants, acide
formique...

-Toxicité connue pour la grossesse (155) :

o Btudes expérimentales : Etudes chez le lapin : ce produit s’est avéré foetotoxique et
tératogéne avec apparition de morts foetales et d’anomalies musculosquelettiques (910
mg/kg/j du 6° au 18° jour de la conception par voie orale). D’autres études menées chez le rat
mettent en évidence des effets néfastes sur la fertilité, sur le foetus (mort feetale) et des effets
tératogeénes (doses 7980 mg/kg du 7° au 12° jour de la conception).

¢ Chez la femme enceinte pas d’effet toxique signalé.



-Etiquetage :

Risk Phrases ¥ 61

Salety Phrases k53 45

Indication(s) of Danger: T [
)

29/ 4,4’-Isobutyléthylidénediphénol

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 6807-17-6
o EINECS : (Non retrouveé pour cette substance).

-Noms/synonymes :
e Anglais : Phenol, 4,4'-(1,3-dimethylbutylidene)bis- ; A[3-50870.

-Famille chimique : (Inconnue).
-Formules chimiques :

e Brute : CygH»0,
o Développées :

-Utilisations/Toxicité connue pour la grossesse ; (Indéterminées).

-Etiquetage

Risk Phrases (B 60 36 50/53

Safety Phrases P 53 45 60 61

Indication(s} of Danger: 1 [ ] N
ol _A

30/ Mélange de :- 4({Bi-fluorephényl)méthylsilylyméthyl)-4H-1,2,4-triazole ; 1-
((Bis-(*-fluorophényhméthylsilyl)-méthyl-1H-1,2,4-triazole (N°ID 014-019-00-7)

Il n’a pas été trouvé de données dans la littérature concernant ce produit. C’est un
mélange de deux molécules triazoles (sans numéro CAS car il s’agit d’un mélange). Les
triazoles sont des molécules employées comme fongicides. Ils ont de méme une application
en thérapeutique humaine (antimycosiques). Leur toxicité chez ’homme est mal connue : le
plus souvent leur toxicité est faible par voie orale et ils sont hépatotoxiques. Certaines
molécules peuvent avoir un effet perturbateur endocrinien et interférer avec la synthése de
testostérone (94).

87
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31/ 2-Méthoxyéthanol (16)

-Numéros CAS/EINECS :
e CAS : 109-86-4
o EINECS : 203-713-7

-Noms/synonymes :

o Francais : Ethylene glycol méthy! éther (EGME) ; Ether monométhylique de I'éthyléne-
glycol,

¢ Anglais : 2-Methoxyethanol ; Ethylene glycol monomethy! ether.

-Famille chimique : Solvant organique (¢ther de glycol).
-Formules chimiques :

e Brute : C3Hg0,
e Développées :

-Utilisations :

e Solvant : fabrication des peintures, laques et vernis, des encres d’imprimerie, industrie
des matiéres plastiques, de la nitrocellulose, des colorants.

e Industrie électronique, de la photographie.

¢ Produit de dégraissage et de nettoyage.

¢ Fluides hydrauliques.

¢ Antigel pour les carburants d’aviation.

~Toxicité connue pour la grossesse :

o Etudes expérimentales : Embryotoxique, foetotoxique et tératogéne a doses faibles chez
la mére (études chez la souris, le rat et le lapin). Sont rapportées : létalité embryonnaire et
feetale, anomalies du squelette (malformation des pattes et des doigts), anomalies
cardiovasculaires.

¢ Chez la femme enceinte : Pas d’études sur la toxicité spécifique de ce produit.

-Etiquetage :
Risk Phrases tk G0 61 10 2021022
Satety Phrases ik 53 45
Indication{s} of Danger: T o
N

-Commentaires - Toxicité générale rapportée pour I’homme :

¢ C’est un toxique pour I’organe reproducteur méle responsable d’une dégénérescence des
spermatocytes.

e La toxicité de cette substance serait liée a la formation de certains métabolites (aldéhydes
et acides).
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32/ 2-Méthoxypropanol

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 1589-47-5
¢ EFINECS : 216-455-5

-Noms/synonymes :
o Francais : Méthoxy-2-propanol ; 1-Propyléne glycol 2-méthyl éther (1PG2ZME).
¢ Anglais : 2-Methoxy-1-propanol.

-Famille chimique : Solvant organique (éther de glycol).
-Formules chimiques :

e Brute : CsHioOs
e Développées :

-Utilisations (189) :
¢ Employé comme solvant des encres, des peintures, des résines acryliques...
e Employé dans la formulation de pesticides pouvant étre appliqués aux récoltes.
o Intermédiaire de synthése (réactions d’estérification).

~Toxicité connue pour la grossesse (50) .

o Etudes expérimentales : Des études chez le lapin (exposition par inhalation a 145, 225,
350, et 545 ppm pendant 6 heures par jour du 6° au 18° jour de la gestation) ont mis en
évidence une diminution du poids de naissance et des malformations ostéo-articulaires aux
doses les plus élevées (phalanges manquantes, malformations costales).

-Ltiquetage :
Risk Phrases = 81 10 37438 41
Safety Phrases ik 53 45
indication(s} of Danger: T | .

%

-Commentaires - Toxicité rapportée pour ’homme :

e Le 2-méthoxypropanol est une impureté du 1-méthoxy-2-hydroxypropane (les
utilisations précédemment signalées sont done celles du 1-méthoxy-2-hydroxypropane). Tl fait
partie des éthers de glycols pour lesquels il existe une forte suspicion d’un effet sur le
développement (169).

33/ N-Méthylacétamide
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-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 79-16-3
o EINECS : 201-182-6

-Noms/synonymes :
o Francais : Monométhylacetamide.
e Anglais : Methylacetamide ; Acetamide, N-methyl.

-Famille chimique : Solvant.
-Formules chimiques :

e Brute: C;H;NO
e Développées :

"/;O

HC-C
T TNN(HCH,)

-Utilisations :

¢ Solvant industriel.

o Intermédiaire chimique dans la synthése de pesticides, de colorants, de revétements de
surface.

-Toxicité connue pour la grossesse (155) :

o Ftudes expérimentales : Etudes conduites chez le rat et le lapin. Chez le rat, le N-
méthylacétamide, injecté par voie intra-péritonéale (une dose simple 1g/kg), est responsable
d’une résorption feetale compléte. Chez le lapin des études par voie cutanée (application de
0,6 g/kg 4 différents stades de la gestation) rapportent une légére augmentation de la
résorption feetale tandis qu’une administration par voie orale (0,24 g/kg/j du 6° au 18° jour de
la gestation) est responsable de malformations feetales (mais aussi d*une toxicité maternelle
concomitante).

-Etiquetage :

Risk Phrases 1P 61
Safety Phrases ¥ 5
Indication(s) of Danger: T

o

]
-
(4,1

o

34/ N-Méthylformamide (12) (184)
-Numéros CAS/EINECS :

¢ CAS : 123-39-7
¢ EINECS : 204-624-6

-Noms/synonymes :
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¢ Anglais : Methylformamide.
-Famille chimique : Solvant.
-Formules chimiques :

o Brute : C;HsNO
e Développées :

-Utilisations :

o Solvant sélectit d’extraction des hydrocarbures aromatiques dans I’industrie du raffinage
des huiles minérales.

o [ntermédiaire chimique dans la synthése d’insecticides.

-Toxicité connue pour la grossesse :

o Btudes expérimentales : Etudes chez le rat, la souris et le lapin. Chez le rat des
applications cutanées (600 mg/kg en dose unique ou pendant 2 jours 400 mg/kg/j) entrainent
respectivement : une mort feetale et des anomalies du systéme nerveux. D’autres études
relévent 1’apparition de malformations fetales lorsque ce produit est administré par voie orale
(75 mg/kglj du 6° au 15° jour de la gestation). Chez le lapin sont relevées des anomalies
osseuses (sternum, crine) et digestives (gastroschisis).

¢ Chez la femme enceinte : Pas de toxicité¢ documentée pour la grossesse.

-Etiquetage :

Risk Phrases 1 2

Safety Phrases P 53 4%

indication(s) of Danger: T |
vy

35/ Nitroféne

~Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 1836-75-5
o EINECS : 217-406-0

-Noms/synonymes :
e Francais : 2,4-Dichloro-1-(4-nitrophénoxy)-benzéne.
¢ Anglais : 2,4-Dichlorophenyl-4-nitrophenyl-ether.

-Famille chimique : Pesticide (herbicide).
-Formules chimiques :

o Brute : Ci;HCpNO;
o Développées :
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-Utilisations (189} :

o Herbicide de contact utilisé dans les cultures de céréales, de betteraves, de riz (et pour la
protection de certaines plantes ornementales).

-Toxicité connue pour la grossesse (172) :

o litudes expérimentales : Etudes chez le rat, la souris et le lapin. De nombreuses études
chez le rat rapportent un effet tératogéne (anophtalmie, microphtalmie) et une augmentation
de la mortalit¢ feetale (100 mg/kg/i du 3° au 17° jour de la gestation). Chez la souris,
’administration de nitroféne (50 mg/kg/j du 7€ au 19° jour de gestation) s’est avérée létale
pour la descendance et tératogéne (fente palatine, hernie diaphragmatique). Enfin chez le
lapin, les études mettent en évidence une toxicité moindre (baisse légére du poids de
naissance et ¢dtes surnuméraires).

¢ Chez la femme enceinte : Pas de toxicité documentée pour la grossesse.

-Etiquetage :
Risk Phrases 45 B1 22 50453
Safety Phrases :» B3 45 60 &1

I

{'

Indication(s) of Danger: T | . N “E‘ I

36/ Oxyde de bis(2-méthoxyéthyle) (DEGDME) (172)

~-Numéros CAS/EINECS :
e CAS : 111-96-6
o EINECS : 203-924-4

-Autres noms/synonymes :
e Francais : Diéthyiéne glycol diméthyl éther (DEGDME).
e Anglais : Dimethoxydiglycol ; Diethylene glycol dimethyl ether ; Diglyme.

-Famille chimique : Solvant (éther de glycol).
-Formules chimiques :

o Brute : CgH 403
e Développées :

A 0 O

-Utilisations :
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o En raison de sa stabilité chimique, le DEGDME est principalement employé comme
solvant, comme agent de séparation et comme milieu inerte de réaction.

o Ses applications industriclles se retrouvent dans de nombreux secteurs : du textile et des
colorants ; laques, peintures (« 4 I’eau » 1) et vernis ; produits de beauté ; industrie de la
microélectronique. ..

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse :

o Btudes expérimentales : Etudes chez le rat, la souris et le lapin. Le DEGDME s’est avéré
toxique pour ’évolution de toutes les espéces : anomalies du poids et squelettiques chez le
rat par administration orale ; anomalies du rein et du squelette axial chez le lapin
(administration par gavage); anomalies muitiples enfin chez la souris (tube neural, squelette
crinio-faciale, systéme cardio-vasculaire, rein).

-Etiquetage :

Risk Phrases i
Safety Phrases TE
Indication(s) of Danger : T

len
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37/ Phtalate de bis (2-éthoxyéthyle) (26)(155)

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS: 117-81-7
o BINECS : 204-211-0

-Noms/synonymes :

e Francais : Phtalate de dioctyle (secondaire).

e Anglais : Di(2-ethylhexyl) phthalate (DEHP) ; Octyl phtalate ou 1,2-
Benzenedicarboxylic acid, bis(2-ethylhexyl) ester.

-Famille chimique : Plastifiant (additif des matieres plastiques).
-Formules chimiques :
o Brute : Ca4H3304

e Développées :
TN
Zﬂ 7\
N\
-Utilisations :

e Le phtalate de bis(2-éthylhexyle) est un plastifiant pour les matiéres plastiques. C’est un
plastifiant largement employé pour le chiorure de vinyle (le PVC) auquel il donne la
flexibilité voulue et facilite sa mise en forme.

-Toxicité connue pour la grossesse :
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o Etudes expérimentales : Etudes surtout chez le rat et la souris. Par voie intra-péritonéale
chez la souris, cette substance est responsable d*avortements spontanés (24 mg/kg/j du 7° au
9° jour de la gestation) tandis que par voie orale les effets retrouvés sont : morts foetale,
anomalies musculo-squelettiques, du systéme cardio-vasculaire ou du systéme nerveux central
(2,04 mg/kg/) du 1° au 17° jour de la gestation). Chez le rat par voie intra-péritonéale ou
orale, cette substance entraine des troubles du développement.

» Chez la femme enceinte : Pas d’étude rapportée concernant une éventuelle toxicité pour
I’ organe reproducteur hummain.

-Ftiquetage :

Risk Phrases i ® B0 B1

Safety Phrases t» 53 45

indication{s) of Danger : T "
v

-Commentaires- Toxicité générale rapportée pour I’homme :
e Dans les études expérimentales, la toxicité pour I’organe reproducteur méle est a
signaler : anomalies du nombre, de la morphologie et de la mobilité des spermatozoides.

38/ Phtalate de bis(2-méthoxyéthyle) (26}

-Numéros CAS/EINECS :

e CAS: 117-82-8

¢ EINECS : 204-212-6
-Noms/synonymes :

e Francais : Di(2-méthoxyéthyl)phtalate.

e Anglais : Bis(2-methoxyethyl)phthalate ; Phthalic acid, di(methoxyethyl)ester.
-Famille chimique : Plastifiant (additif des matieres plastiques).
-Formules chimiques :

e Brute : Ci4H,505
e Développées :

— pou—

-Utilisations :
e Plastifiant en particulier pour I’acétate de cellulose.

-Toxicité connue pour la grossesse (184) :
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o Cette substance s’est avérée embryotoxique et tératogéne a fortes concentrations chez le
rat. Les anomalies rapportées sont les suivantes : mort feetale, baisse du poids de naissance,
anomalies du systéme squelettique et cardiovasculaire.

-Etiquetage :
Risk Phrases (k61 62
Safety Phrases ¥ 53 45

Indication(s) of Danger : |

.

¢

39/ Phtalate de dibutyle (6)

-Numéros CAS/EINECS :
e CAS : 84-74-2
¢ EINECS : 201-557-4

-Noms/synonymnes :

e Francais : Phtalate de dibutyle ; Phtalate de n-butyle.

e Anglais : Dibutyl phthalate (DBP) ; Di-n-butyl phtalate ; 1,2-Benzenedicarboxylic acid,
dibutyl ester.

-Famille chimique : Plastifiant (additif des mati¢res plastiques).
-Formules chimiques :

o Brute : C16H» 04
e Développées :

-Utilisations (172) :

e Le DBP est employé principalement comme plastifiant pour l'acétate polyvinylique de
nitrocellulose et le chiorure polyvinylique (PVC).

e Cette substance a cependant de nombreuses autres utilisations en de nombreux secteurs :
plastifiant ; insecticides ; encres d’imprimerie ; adhésifs ; produits de beauté et aussi solvant
pour les huiles parfumées...

e Les autres usages du DBP sont : employé en produits de beauté en tant que solvant et
fixatif de parfum ; agent de suspension pour des solides en aérosols ; lubrifiant ; agent
antimousse ; émollient de peau et plastifiant dans le vernis a ongles.

-Toxicité connue pour la grossesse :

o Etudes expérimentales (184) : Nous disposons de résultats d’études contradictoires avec
cette substance. Une administration orale chez le rat (a4 doses variables) a été rendue
responsable de I’apparition de fentes palatines et de I’augmentation de malformations de la
colonne vertébrale et des cotes. Dans d’autres études, toujours chez le rat, ces résultats ne sont
pas retrouvés. Chez la souris, les résultats d’études rapportent, aux fortes doses, des anomalies
du systéme nerveux central (exencéphalies).
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-Etiquetage :
Risk Phrases 1k 61 50 62
Safety Phrases ¥ 53 45 61

Indication(s) of Danger : I . Moy

40/ Tétracarbonylnickel

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 13463-39-3
¢ EINECS : 236-669-2

-Noms/synonymes :
e Frangais : Nickel carbonyle.
¢ Anglais : Nickel carbonyl.

-Formules chimiques :
o Brute : C4NiOy
e Développées :

P [T

-Utilisations (172) :

e Employé dans 1a production de poudre de nickel (raffinage du nickel), de revéiements de
nickel pour |’acier et d’autres métaux.

o Catalyseur dans les réactions de carbonylation (réactions entre le monoxyde de carbone
et les oléfines, les alcools...).

-Toxicité connue pour la grossesse (177) :

o [tudes expérimentales : Le tétracarbonylnickel s’est révélé embryotoxique et tératogéne
dans deux études menées chez le hamster (Ia premiére par inhalation de 0,06 mg/l/15
minutes/j & divers moments de la gestation allant du 4° au 8 jour ; la deuxiéme par simple
exposition de la mére au 5° jour de la gestation 4 une dose identique).

-Etiquetage :
Risk Phrases ¥ 61 11 26 40 50i53
Safety Phrases P 53 4% 60 61

indication(s) of Danger : F ﬁ T N

-Commentaires- Toxicité générale rapportée pour Fhomme :
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e C’est, parmi les composés du nickel, celui ayant la toxicité aigué la plus importante. 1l
est responsable d*une symptomatologie profuse incluant : nausées, vomissements, céphalées,
vertiges, troubles pulmonaires (jusqu’a 'ecedéme pulmonaire).

41/ Tridémorphe

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS ; 24602-86-6
¢ EINECS : 246-347-3

-Noms/synonymes :

¢ Frangais : 2,6-Diméthyl-4-tridécylmorpholine.

e Anglais : Tridemorph ; 4-Tridecyl-2,6-dimethylmorpholine ; Calixine (nom
commercial).

-Famille chimique : Pesticide (fongicide).

-Formules chimiques :
e Brute : CioH1oNO

s Développées :
CH,
T o
i ~ F
\C/ \C/ \C/ c \C/ \C/
H, #H, Hy H, H H i
CH,

-Utilisations (182) :

o Cette substance est un fongicide systémique employé en agriculture dans les cultures de
banane, de céréales (blé, orge), de thé. Elle s’utilise seule ou en association avec d’autres
fongicides,

-Toxicité connue pour la grossesse :

o Etudes expérimentales (177) : Résultats d’études disponibles pour le rat et le lapin. Chez
le rat, cette substance a présenté des effets tératogénes s’accompagnant notamment
d’anomalies du développement du systéme nerveux (hydrocéphalie), du systéme osseux
(micrognatie, fente palatine) et du systéme génito-urinaire. Il n’a pas ét€ constaté d’effet
tératogeéne chez le lapin (182).

42/ Vinclozolin
-Numéros CAS/EINECS :

o CAS : 50471-44-8
¢ EINECS : 256-599-6

-Noms/synonymes :
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e Anglais : 3-(3,5-Dichlorophenyl)-5-ethenyl-5-methyl-2,4-Oxazolidinedione ; 3-(3,5-
Dichloropheny})-5-methyl-5-vinyl-2,4-Oxazolidinedione ; N-3,5-Dichlorophenyl-5-methyl-5-
vinyl-1,3-oxazolidine-2,4-dione.

-Famille chimique : Pesticide (herbicide).

-Formules chimiques :
o Brute : CioHoCpNO;
e Développées :

CH,8

/O =20
C}{ﬁiy

# N

HC
Mg

\ Ci

Ci

-Utilisations (184) :
o Le vinclozolin est un fongicide employé en agriculture et en botanique (fongicide pour
plantes ornementales).

-Toxicité connue pour la grossesse (184) :

o Etudes expérimentales : On dispose de résultats d’études menées chez le rat, le lapin et le
chien. Chez le rat, suite a I’exposition de la mére (100 mg/kg/j) lors d’une phase avancée de la
gestation et durant la lactation, les effets rapportés sont des anomalies dans la descendance
masculine : réduction de la distance ano-génitale, développement des mamelons,
malformation du phallus, testicules ectopiques et poche vaginale. Ces anomalies
s*accompagnaient d’un trouble de la fertilité (idem chez le lapin). Chez le chien (a 200
mg/kg/}), la distance ano-génitale réduite ne s’accompagnait pas de troubles de la fertilité.
Aucun effet toxique n’a été rapporté chez la femme enceinte.

-Etiquetage :
Risk Phrases 1> 60 §1 40 43 51/53
Safety Phrases ¥ 53 4% 61

Indication(s) of Danger: T | | N L

-Commentaires - Toxicité rapportée pour ’homme (56) :
« Une publication rapporte P’existence d’une perturbation cu systéme endocrinien chez les
hommes exposés a cette substance.
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PARTIE 1V : DESCRIPTION DES PRODUITS TOXIQUES
POUR LA REPRODUCTION DE CATEGORIE 3 - AUTRES
PRODUITS SUSPECTS

1/ PRESENTATION DES PRODUITS CHIMIQUES
A/ Produits chimiques de catégoric 3
1/ Définitions (139)

La catégorie 3 des produits toxiques pour la reproduction regroupe les « substances
préoccupantes pour la fertilité dans Pespéce humaine » ou les « substances préoccupantes
pour 'homme en raison d’effets toxiques possibles sur le développement ».

La classification d’une substance ou d’un produit chimique en catégorie 3 résulte
d’une méthodologie similaire a Ia classification en catégorie 2 : elle repose sur la base de
données expérimentales animales (et/ou « d’autres informations pertinentes »). La différence
tient dans la qualité du protocole expérimental (présence de défauts : effectif insuffisant, voie
d’administration...) ou dans I’impossibilité d’affirmer que les effets notés ne résultent pas
d’effets non attribuables aux substances testées (toxicité liée a un effet général, a des
impuretés, incidence non significative...).

Il est & noter que I’article R. 231-56-12 du Code du Travail (« Les femmes enceintes
[...] ne peuvent étre affectées a des postes de travail les exposant a des agents avérés toxiques
pour la reproduction ») ne prévoit pas une interdiction d’exposition des femmes enceintes aux
substances répertoriées dans la catégotie 3 car seules sont avérés toxiques pour la
reproduction les catégories 1 et 2.

2/ Les produits inclus dans cette catégorie

La catégorie 3 regroupe cinguante substances ou produits chimiques sans compter les
dérivés du plomb qui bénéficient, comme nous I’avons vu, d’une double classification et dont
le nombre est supérieur a 12 (voir Partie 3).

Les pesticides sont quantitativement les molécules les plus représentées (en terme de
famille d’usage) avee 19 substances au total (soit le tiers des substances de catégorie 3) pour
la plupart a usage agricole. On compte 10 molécules fongicides pour 7 herbicides et 2
insecticides (dont un intermédiaire de synthése). Par ailleurs, toujours concernant les
molécules les plus fréquentes, le dinitrotoluéne et ses dérivés sont au nombre de 7, les
colorants sont au nombre de 6 (dont 3 dérivent de la benzidine et 1 molécule n’est qu’un
intermédiaire de synthése de I’aniline) et il y a 5 solvants (mais seulement un éther de glycol).

Le restant des molécules (15 substances) a un usage prépondérant dans I’industrie
chimique. Tl s>agit de substances diverses (dont 3 molécules employées comme intermédiaires
dans la synthése des inhibiteurs de {’enzyme de conversion).



100

Turiigoes pacst ba regtodsshion ds cateele 3 {Repr Cal 3 et REIKY

LRI AR

SFNIR-TR2

Hea-feh

145203

[

2.1 B12-032005

Tableau 8 : Toxiques de catégorie 3 (Source : INRS [169])
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B/ Produits chimiques suspects
1/ Définitions

Les produits chimiques suspects sont nombreux et notre but n’est pas de les déerire
tous ou le maximum. Dans cette catégorie de produits, nous avons répertori€ les principales
substances chimiques pour lesquelles les avis ou les demandes de renseignements, concernant
les dangers de ’exposition de la femme enceinte et I'aptitude en découlant, sont le plus
souvent demandés au Service de Pathologie Professionnelle de Nantes (dans le cadre de son
activité de conseil).

Ces substances sont suspectes car, bien que non classifiées dans les produits toxiques
pour la reproduction par I’'Union Européenne, certaines études expérimentales ou
épidémiologiques, leur étant consacrées, peuvent laisser supposer qu’un effet toxique pour la
reproduction humaine est possible a 'usage. De méme la suspicion (ou la méfiance) vis-a-vis
de ces substances peut résulter de leur classification en produits toxiques pour la reproduction
dans une classification non-européenne (exemple du styréne). Effectivement, la classification
des toxiques pour la Reproduction de I'Union Européenne, bien qu’ayant un intérét majeur
puisqu’elle résulte d’un consensus et qu’elle demeure la référence de la loi, n’est pas unique.
D’autres classifications de toxiques pour la reproduction humaine, n’incluant pas les mémes
produits chimiques, existent : ¢’est en particulier le cas au Canada des classifications du
CCHST ; aux Etats-Unis (ACGIH, NIOSH, DART...).

On ne pourra néanmoins qu’étre ¢tonnés de I’absence de classification, en tant que
toxique pour la reproduction par I’Union Européenne, de certaines molécules (styréne,
toluéne) dont les études expérimentales sont nombreuses et peut-étre aussi concluantes que les
études ayant amené a la classification de certaines substances en classe 3. A I’inverse, les
raisons justifiant la classification en catégorie 2 ou 3 des produits toxiques pour la
reproduction, nous aurons semblées pour le moins obscures. Mais il est vrai que nous n’avons
certainement pas eu a disposition I’ensemble des matériaux décisionnels.

2/ Les produits inclus dans cette « catégorie »

Les substances chimiques suspectes étudiées (selon le méme plan que les substances
toxiques pour la reproduction de "Union Européenne de catégorie 1,2 ou 3) seront les
suivantes :
~Styréne
-Acétone
-Toluéne
-Acide peracétique
-Perchloréthyléne

Ces substances sont le plus souvent d’un usage courant et quantitativement important :
la production annuelle de styréne, par exemple, avoisine les 15 millions de tonnes tandis que
la production de toluéne varie entre 6 et 10 millions de tonnes (187).
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II / PLAN D’ETUDE

Le plan de description de chaque substance chimique est le méme que le plan employ¢
pour la description des produits de catégorie 1 et 2. If comportera donc les items suivants :
numéros CAS/EINECS ; synonymes ; famille chimique ; formules chimiques et €tudes
cxpérimentales connues. Nous n’avons pas cru nécessaire de spécifier a chaque fois
qu’aucune toxicité pour la grossesse n’avait été rapportée au regard de la méthodologie de
classification dans cette catégorie.

111 / DESCRIPTION DES PRODUITS CHIMIQUES DE CATEGORIE 3
1/ Acide 1-cyclopropyl-6,7-difluoro-1,4-dihydro-4-oxoquineline-3-carboxylique
-Numéros CAS/EINECS :

¢ CAS 1 93107-30-3
¢ EINECS : 413-760-7

-Autres noms/synonymes :
e Anglais : 1-cyclopropyl-6,7-difluoro-1,4-dihydro-4-oxoquinoline-3-carboxylic acid.

-Famille chimique : Agent bactéricide.
-Formules chimiques :

o Brute : C13HoF:NO 3
o Développée :

HO,

Y

-Utilisations/Toxicité¢ humaine (162) :

o Cette molécule dérive de ’acide 5-amino-8-méthyl-7-pyrrolidinylquinoline-3-
carboxylique, employé comme bactéricide (famille des quinolones). Nous n’avons pas trouvé
d’étude expérimentale testant cette molécule. Cependant de par la similitude chimique et la
présence du noyau quinoléine, I’acide 1-cyclopropyl-6,7-difluoro-1,4-dihydro-4-
oxoquinoline-3-carboxylique fait partie de la famille des quinolones, agents bactéricides dont
les études nont pas mis en évidence de potentiel embryotoxique, foetotoxique ou tératogene
(189). Les quinolones sont toutefois responsables d’un effet toxique au niveau ostco-
cartilagineux des animaux en croissance (188).

-Etiquetage :

Risk Phrases 1> 62 52153
Safety Phrases ¥ 2 22 3687 61
Indication{s) of Danger : Xn x
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2/ Acide (8)-2,3-dihydro-1H-indole-2-carboxylique

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 79815-20-6
o EINECS : 410-860-2

-Autres noms/synonymes :
e Anglais : S-(-)-Indoline-2-carboxylic acid; (2S)-Indoline-2-Carboxylic Acid ; (3)-(-)-
Indoline-2-carboxylic acid.

~Famille chimique : Intermédiaire dans la synthése des inhibiteurs de I’enzyme de conversion
de I'angiotensine (167).

-Formules chimiques :
o Bruie : CoHoNO»
e Développées :

I
B -EO;H

i
N
G

-Utilisations/Ftudes expérimentales :
o (Voir plus loin : Monochlorhydrate de frans-4-cyclohexyl-L-proline CAS 90657-55-9)

Ftiquetage :
Risk Phrases :» 43 48122 62
Safety Phrases i 2 22 25 26 36437

indication(s) of Danger : Xn x

3/ Acide 2-éthylhexanoique

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 149-57-5
¢ EINECS : 205-743-6

-Noms/synonymes :
e Frangais : Acide éthyl-2 héxanoique (racémique).
e Anglais : 2-Ethylhexanoic acid (racemic) ; 2-Butylbutanoic acid.

-Famille chimique : Solvant.

-Formules chimiques :
o Brute : Cgl;50;
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e Développées !

I

-Utilisations (147) :

¢ Solvant des pesticides.

o L acide 2-éthylhexanoique et ses dérivés sont employés dans la fabrication de lubrifiants,
de détergents, d’inhibiteurs de la corrosion (rdle de siccatif pour le cobalt, le manganése, le
plomb...).

-Toxicité connue pour la grossesse (155) :

o Ftudes expérimentales : Les études, chez le rat (administration d’une dose de 1,8 g/kg au
12¢ jour de la gestion) rapportent un effet embryotoxique et des anomalies du développement
(du systéme musculo-squelettique et du systéme cardio-vasculaire). Des études chez la
souris mettent en évidence une baisse du poids de naissance et des anomalies du tube neural
(administration 600 mg/kg au 8° jour de gestation).

o Chez la femme enceinte : Aucune toxicité spécifique a la grossesse n’a été relevée.

-Etiquetage :

Risk Phrases 1k 63
Safety Phrases Tk 2 36/37

Indication{s) of Danger : Xn x

{41]

-Commentaires - Toxicité humaine :
o Substance toxique par voie respiratoire entrainant une inflammation des bronches, un
aedeéme du larynx ou des poumons (pneumopathie chimique).
4/ Acrylamide (118)
-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 79-06-1
o EINECS : 201-173-7

-Noms/synonymes
o Anglais : Acrylamide ; 2-Propenamide ; Ethylenecarboxamide ; Acrylic acid amide.

-Famille chimique : Résine plastique.

-Formules chimiques :
e Brute : CsHNO

e Développees :
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-Utilisations :

o Fabrication de polyméres et copolyméres hydrosolubles (utilisés comme floculants pour
le traitement des eaux et par I'industrie miniére).

¢ Modificateur de la viscosité dans I’industrie pétrolicre.

e Adjuvant de fabrication dans I’industrie du papier.

o Syntheése de latex acrylique pour les industries des peintures, vemnis, adhésifs, textiles,
cuirs.

o Intermédiaire de synthése (dans la fabrication de n-méthylacrylamide).

-Toxicité connue pour la grossesse :

o litudes expérimentales : Cetle substance franchit la barriére placentaire chez le rat, le
lapin, e chien et le porc. De nombreuses études ont €1¢ mences chez le rat et la souris (par
voie intra-péritonéale ou par inhalation) mettant en évidence une toxicité embryonnaire et
foetale (augmentation des résorptions, anomalie du poids) et des troubles du
développement du systéme musculo-squelettique.

¢ Chez la femme enceinte ; Pas de toxicité rapportée pour la grossesse.

-Etiquetage :
Risk Phrases $» 45 46 2021 25 36/38 43 48/23/24425 62
Safety Phrases T 51 45
Indication(s) of Danger : T -
ol

-Remarque :
e Seul le monomére du polyacrylamide (donc I’acrylamide) est considéré comme toxique
(tropisme neurologique).

5/ 1-Allyloxy-2,3-époxypropanc (184)
-Numéros CAS/EINECS :

¢ CAS : 106-92-3
¢ EINECS : 203-442-4

-Noms/synonymes :

o Frangais : Ether allylglycidique.

o Anglais : Allyl glycidyl ether (AGE) ; 1,2-Epoxy-3-allyloxypropane ; ((2-
Propenyloxy)methyl)oxirane.

-Famille chimique : Additif ; intermédiaire de synthese.

-Formules chimiques :
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e Brute ; Cgl0Os
e Développées .

m\;o
\_<l

-Utilisations (159) :
¢ Agent stabilisatcur des composés chiorés, des résines vinyliques et des gommes.
o Composant des résines ¢poxydiques.
o Intermédiaire dans la synthése des résines.

-Toxicité connue pour la grossesse (189) :

o Etudes expérimentales : Pas d’information sur un éventuel effet tératogéne lors de la
grossesse (mais cette substance est toxique pour le systéme reproducteur méle pouvant
expliquer son classement actuel : atrophie testiculaire chez le rat, le lapin, le chien).

¢ Chez la femme enceinte : pas de toxicité rapportée.

-Etiquetage :
Risk Phrases 40 20422 37038 40 41 43 52153 62 63
Safety Phrases 1k 2 24/25 26 36/37/39 61

Indication{s} of Danger : Xn x

-Commentaires - toxicit¢ humaine :

o Ce produit est irritant pour la peau (mode d’exposition le plus fréquent), les yeux et les
voix respiratoires (cedeme).

o Dépresseur du systéme nerveux central.,

6/ Bis(n-cyclopentadiényl)bis(2,6-difluoro-3-[pyrrol-I-yl]phényhtitanium
-Numéros CAS/EINECS :
e CAS : 125051-32-3 ; 162354-87-2 ; 125396-67-0
¢ EINECS : 412-000-1
-Autres noms/synonymes :
¢ Anglais : bis(eta5-2,4-cyclopentadien-1-y1)bis(2,6-difluoro-3-(1 H-pyrrol-1-yl)phenyl)-
Titanium.

-Famille chimique : (inconnue)

-Formules chimiques :
o Brute : CigHnFaN,Ti

e Développée :
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~Toxicité connue pour la grossesse !
(1l n’a pas été trouvé de données se rapportant a cette substance).

-Etiquetage :

Risk Phrases .
Satety Phrases D ¥
indication{s} of Danger : F

7/ Bromoxynil
-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 1689-84-5

o FINECS : 216-882-7

-Autres noms/synonymes :
e Anglais : Bromoxynil ; 3,5-Dibromo-4-hydroxybenzonitrile.

-Famille chimique : Pesticide (herbicide de la famille des benzonitriles).
-Formules chimiques :

e Brute : C7H;BraNO
e Développées :

Br Br

-Utilisations :
¢ Employé comme herbicide de contact dans les cultures de céréales, sorgho, oignons. ..

-Toxicité connue pour la grossesse :

o Ftudes expérimentales : Ltudes chez le rat et la souris ayant mis en évidence des effets
foetotoxique (troubles du poids) et du développement : ctes surnumeraires. Par ailleurs des
études chez le lapin montrent des anomalies de la formation des os du crane (163).

-Etiquetage
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Numéros CAS/EINECS :
o CAS ; 5406-86-0
¢ EINECS ; 410-020-5

-Autres noms/synonymes :
e Anglais : 2-(4-tert-butylphenyl)ethanol ; p-tert-Butylphenethyl alcohol.

-Formules chimiques :
o Brute : CpH,50
e Développee :

OH

7N\

Fitudes expérimentales/effets sur la grossesse :

e Nous n’avons pas trouvé d’étude se rapportant spécifiquement a cette molécule. Le 2-(4-
fert-butylphényl)éthanol dérive cependant de I"alcool phényléthylique. Ce dernier composé a
comme numéro CAS et comme formule :

CAS : 60-12-8 Formule chimique : (j

o
L’alcool phényléthylique est employé comme antiseptique et comme substance aromatique en
parfumerie. Les études menées sur la souris mettent en évidence une toxicité embryonnaire et
feetale (mort feetale, troubles du poids, de la taille) ainsi que des anomalies du développement

(anophtalmie, microphtalmie...) (189).

-Etiquetage :

Risk Phrases (e 41 48/22 62 51153
Safety Phrases ¥ 2 26 36/37/39 61
Xn

indication(s) of Danger : {Zl N i

10/ C.1, Direct Black 38

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 1937-37-7
¢EINECS : 217-710-3

-Noms/synonymes :

o I'rancais : Colorant direct Black 3.

e Anglais : Azine Deep Black EW ; Diazine Direct Black E ; Chlorazol Black E ; Erie
Black GAC ; 2,7-Naphthalenedisulfonic acid, 4-amino-3-((4'-((2,4-diaminopheny!)azo)(1,1'-
biphenyl)-4-yl)azo)-5-hydroxy-6-(phenylazo)-, disodium salt...(151 synonymes notés ).
-Famille chimique : Colorant (triazoique).
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-Formules chimiques :
¢ Brute : C34Hy5Ng07S,.Nay

¢ Développées :
- s
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-Utilisations (189) :
o Colorant employé¢ pour la teinture du coton, de la laine, de la soie, du cuir, du papier, des
plastiques.

o1l est aussi fait usage pour coloration du bois.
o Par le passé il a été employé en coiffure et par les peintres (notamment au japon).

~Toxicité connue pour la grossesse (155) :

o Etudes expérimentales : Les études chez la souris (3 mg/kg/j par voie orale du 8¢ au 10°
jour de gestation) rapportent des anomalies du développement du tractus uro-génital. D autres
studes mendées chez le rat mettent en évidence une atteinte testiculaire post-pubertaire (tubules
dépourvus de cellules germinales).

-Etiquetage :

Risk Phrases (45 63

Safety Phrases P 63 45

Indication{s) of Danger : T o
ol

-Commentaires- Toxicité humaine (159) :

o Classé cancérogene de classe 2A par le CIRC, ce colorant dérive de la benzidine. Le
métabolisme de ce type de colorant, lors de la pénétration dans ’organisme, est susceptible de
libérer de la benzidine (qui est un cancérogéne de classe 1 selon le classement du CIRC).

11/ C.1. Direct Blue 6

~-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 2602-46-2
o EINECS : 220-012-1

-Noms/synonymes .

e Anglais : Diamine Blue BB ; Diazine Blue 2B ; Naphtamine Blue 2B ; Chrome Leather
Blue 2B ; 2,7-Naphthalenedisulfonic acid, 3,3'-((1,1'-biphenyl)-4,4'-diylbis(azo))bis(5-amino-
4-hydroxy-, tetrasodium salt...

-Famille chimique : Colorant (diazoique).
-Formules chimiques :

o Brute : CiHppNgO01484.Nay

e Développées :
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-Utilisations :

o Ce composé est employé comme colorant pour les tissus, le cuir, le coton, le papier, la
soie, le bois et le nylon. Il est aussi employé pour les colorations bielogiques et pour produire
des encres aqueuses ainsi que pour la coloration des cheveux en coiffure.

-Toxicité connue pour la grossesse (155) :

o Ftudes expérimentales : Etudes réalisées chez le rat (par voie sous-cutanée aux doses de
100, 150, 157 mg/kg au 8° jour de la gestation) : augmentation de la mortalité post-
implantation aux doses minimales. Aux doses maximales sont apparus des troubles du
développement du systéme nerveux central, des yeux et des oreilles.

-Etiquetage :

Risk Phrases (P 45 63

Safety Phrases B 53 45

ndication(s) of Danger : I .
>

-Commentaires - Toxicité rapportée chez ’homme :
¢ Ce colorant dérive de la benzidine et est classé cancérogene de classe 2A.

12/ C.1. Direct Red 28

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS ; 573-58-0
o EINECS : 209-358-4

-Autres noms/synonymes :

¢ Frangais : Rouge Congo.

o Anglais : Red congo ; Azocard Red Congo ; Benzo Congo Red ; 1. Trisulfon Congo
Red ; 1-Naphthalenesulfonic acid, 3,3"-((1,1"-biphenyl)-4,4'-diylbis(azo))bis(4-amino-,
disodium salt.

-Famille chimique : Colorant (diazoique).

-Formules chimiques :
o Brute : C3HuNgO6S,.Na;

e Développées :
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-Utilisations :

o Indicateur colorimétrique : pour la détermination de la quantité d’acides minéraux libres
(en présence d’acides organiques) ; pour la détection d*acide chlorhydrique dans le liquide
gastrique.

e Colorant biologique : aide au diagnostique d’amylose (77).

¢ Colorant du coton et colorant dans I'imprimerie.

-Toxicité connue pour la grossesse (155)

o Etudes expérimentales : Etudes chez le rat et la souris. Chez le rat, les études menées par
voie intra-péritonéale rapportent les mémes anomalies du développement que constatées
précédemment avec les autres colorants azofques (anomalies du systéme nerveux central, des
yeux, des oreilles et du tractus uro-génital). Chez la souris, les études menées par voie intra-
péritonéale ou par voie orale mettent en évidence des anomalies du tractus uro-génital ainsi
que des anomalies plus spécifiques sur la descendance masculine {(anomalies des
spermatozoides).

-Etiquetage :

Risk Phrases 1 r 45 63

Safety Phrases 1k 53 45

Indication{s) of Danger: T [
L)

-Commentaires - Toxicité générale rapportée chez I’homme :
o Ce colorant dérive de la benzidine.

13/ Chinométhionathe

Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 2439-01-2
¢ EINECS : 219-455-3

-Autres noms/synonymes

o Frangais : 6-Méthyl-1,3-dithiolo[4,5-b]quinoxalin-2-one.

o Anglais : Chinomethionat ; Quinomethionate ; Oxythioquinox ; S,S-(6-
Methylquinoxaline-2,3-diyl) dithiocarbonate.

-Famille chimique : Pesticide (fongicide).

-Formules chimiques :
o Brute : C;oHgN>OS;
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e Développées .
Ny -5
»—o
HyC N
-Utilisations (189) :

¢ Employé en agriculture sous forme de poudre aqueuse, le chinométhionate est un
fongicide mis en oeuvre avant ou aprés floraison dans les cultures d’amandes, d’avocats, de
citrons, de papayes.

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse (172) :

o Etudes de tératogénicité (voie orale, doses variables durant la gestation) rapportées chez
le rat et le lapin s’étant avérées négatives. Une autre étude sur deux générations chez le rat a
mis en évidence des effets peu spécifiques (troubles du poids et de la viabilité). Il est a noter
qu’une étude menée chez le chien rapporte des anomalies du spermogramme.

-Etiquetage :
Risk Phrases s 20421022 36 43 48/22 50/53 82
Sofoty Phrases ¥ 2 24 37 60 61

indication{s) of Danger : Xn x N “E ‘

14/ 5-Chlore-1,3-dihydro-2H-indol-2-one
-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 17630-75-0
o BEINECS : 241-614-0

-Auires noms/synonymes :
e Anglais : 5-chloroindolin-2-one ; 5-chlorooxindole.

-Famille chimique : Intermédiaire de synthese.
-Formules chimiques :

o Brute : CgHCINO
e Développées :

L
0
cl

-Utilisations :
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o Intermédiaire chimique dans la synthése de produits pharmaceutiques ou agro-chimiques
(159). Les dérivés de I'indole ont de nombreuses applications médicales : antidépresseurs,
anti-inflammatoires el anti-microbiens,

- Etudes expérimentales/cflets sur la grossesse :
o [l 11" a pas été retrouvé d’études se rapportant spécifiquement a cette substance.

-Btiquetage

Risk Phrases B
Safety Phrases s
Indication(s} of Danger : Xn

15/ 2-Chloracétamide

-Numéros CAS/EINECS :
e CAS : 79-07-2
o FINECS : 201-174-2

-Aufres noms/synonymes :
¢ Francais : Chloroacétamide.
e Anglais : Chloroacetamide ; 2-Chloroethanamide.

-Famille chimique : Pesticide (herbicide).
-Formules chimiques :

o Brute : GHCINO
o Développées :

0.

cl
Sy
M

-Utilisations :

e Le 2-chloracétamide est employé en agriculture en tant que herbicide.

o D’autres applications industrielles sont : biocide ajouté aux colles, aux peintures, aux
produits ménagers d’entretien et aux produits cosmétiques (146) ; composant pour la
synthése de produits pharmaceutique ; industrie du papier, du plastique, du textile et des
huiles.

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse :

o Etudes chez le rat (administration par voie sous-cutanée de 50 mgkg le 13° ou 14° jour
de la gestation) : augmentation de la mortalité périnatale (50% de la descendance). D’autres
études chez le rat par voie intra-péritonéale (20 mg/kg) n’ont montre aucun effet
embryotoxique ni tératogéne. A noter que deux études chez le rat méle (50 mg/kg) ont mis en
évidence une toxicité testiculaire (189).

-Etiquetage :
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Risk Phrases e 25 43 62
Safety Phrases T A2 22 38137 45
indication{s) of Danger: T |
L]
16/ Cyproconazole

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 94361-06-5 ; 113096-99-4 ; 94361-07-6
¢ EINECS : (pas de numéro EINECS).

-Autres noms/synonymes

e Anglais : Alpha-(4—Chlorophenyl)ualpha—(l—cyciopropylethyl)—lH-l,2,4-‘{1‘iazole~i-
ethanol ; (2RS,3RS)-2-(4-Chlorophenyl)- 3-cyclopropyl-1-(11-1 2, 4-triazole-1-yl)butan-2-ol ;
Alto.

-Famille : Pesticide (fongicide de la famille des triazoles).

-Formules chimiques :
o Brute : C[_i]"};gClN},O

s Développées :
—_
CI—Q?—CLPCH,

i

M,
( 1]
H /

-Utilisations :

o Fongicide employé en agriculture dans les cultures de bl¢ et de betteraves.

- Ftudes expérimentales/effets sur la grossesse (160) :

o Bitudes chez le rat et le lapin. Chez le rat, ’administration, du 6° au 15° jour de la
gestation, de doses variables par voic orale de cyproconazole a été responsable, aux doses
élevées (24 ct 48 mg/kg/i), d’une augmentation des pertes post-implantation, de bas poids a la
naissance et de troubles du développement du squelette. Chez le lapin, une étude
(administration par voie orale de doses variables du 6° au 18° jour de la gestation) retrouve
une augmentation des résorptions post-implantation aux doses €levées (50 mg/kg/)).

-Etiquetage :

Risk Phrases D
Safety Phrases i
Indication(s} of Banger : Xn

17/ 2,4-Dibromobutanoate de benzyle



116

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 23085-60-1
¢ EINECS : 420-710-8

-Autres noms/synonymes !
e Anglais : Benzyl-2,4-dibromobutanoat ; Amojell ; Amojella (Sigma-Aldrich).

-Formule chimique :
e Développée .

¢ HBroH CHEFCOOH

1

-Utilisations :
e Lubrifiant (indication commerciale sur le site internet du fabricant [151]).
-Etiquetage :

Risk Phrases :
Salety Phrases :

Indication(s) of Danger : Xn i N —‘?'

¥ Y
ino
g
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18/ 2,3-Dibromopropan-1-ol

“Numéros CAS/EINECS :
e CAS : 96-13-9
o EINECS ; 202-480-9

-Autres nhoms/synonymes :
e Anglais : 2,3-Dibromo-1-propanol ; 2,3-Dibromopropan-1-ol.

-Famille chimique : Intermédiaire de synthese.
-Formules chimiques :

¢ Brute : C3HgBr,O
e Développées :

OH

CHl/

oH
CH e

Br

-Utilisations (67) (159):
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e Le 2,3-dibromopropanol est principalement employé comme intermédiaire de synthése
dans la production d’insecticides, de produits ignifugeants (dans le cas du caoutchouc
synthétique styréne-butadiéne et de produits pharmaceutiques). Par le passé cette substance
fut employée dans Ia confection de vétements ignifugeants pour I’enfant... jusqu’a ce que les
études in vitro lui découvrent un pouvoir mutageéne !

Jitudes expérimentales/effets sur la grossesse :

¢ Une étude conduite chez la souris avec une dose unique au 11° jour de la gestation (56
mg/kg ou 100 mg/kg) a mis en évidence une baisse de poids dans la descendance, une
augmentation de I’incidence de fentes palatines ct une augmentation des résorptions (189).

-Etiquetage :

Risk Phrases ¥ 45 24 Y'Y
Safety Phrases 1+ 53 45 61
Indication(s) of Danger: T

-Commentaires- Toxicité générale rapportée chez I'homme :

o Plusicurs études de mutagénicité et de carcinogénicité ont été conduites chez le rat et la
souris avec des tests positifs (189).

o Le 2,3-Dibromopropan-1-of est par ailleurs un métabolite de la dégradation du tris(2,3-
dibromopropyl) phosphate, ignifugeant connu pour étre mutagéne et carcinogéne dans les
études expérimentales.

19/ Dinitrotoluéne

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS :25321-14-6
e EINECS : 246-836-1

-Autre noms/synonymes :

o Frangais : Dinitrotoluéne (nélange d’isomeéres) ; Méthyldinitrobenzene.

e Anglais : Dinitrotoluene ; Methyldinitrobenzene 1-Methyl-2,3-dinitrobenzene ;
2,3-DNT.

-Famille chimique : Composé nitro-aromatique,
-Formules chimiques :

o Brute : ChHgN;04
o Développées :

—Z

-Utilisations :
o Intermédiaire de synthése dans la production de mousses polyuréthanes.
o Industrie de fabrication d’explosifs et de munitions.
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o Industric des colorants et des parfums.

-Toxicité connue pour la grossesse :

o Etudes expérimentales : Etudes chez le rat par voie orale (doses variables de 1050
mg/kg/i 4 2100 mg/kg/j du 7° an 20° jour de gestation) : aux faibles doses, I'effet constaté était
un trouble hématologique (méthémoglobinémie, anémie, réticulocytose, corps de Heinz en
exces) tandis qu’une résorption des implantations et/ou une mortalité augmentée étaient
retrouvées aux fortes doses (155). Cette substance est cependant toxique pour la reproduction
de toules les especes testées (181).

o Chez 1a femme enceinte : L’OSHA rapporte une 1égére augmentation du nombre
d’avortements spontanés chez les femmes d’ouvriers travaillant en contact avec cetie
molécule (une diminution des spermatozoides et des anomalies légeres du sperme ont par
ailleurs été constatées chez ces mémes ouvriers) (181).

-Etiquetage :
Risk Phrases 1k 45 23424J25 48/22 51/63 62
Safety Phrases k53 45 61

Indication(s) of Danger: T [ 1 N [y ]
ot X7

-Comimentaires- Toxicité rapportée chez I’homme :

o L dinitrotoluéne commercial est synthétisé par adjonction de toluéne et d’acide
nitrique : ¢’est un mélange d’isoméres. 1l existe 6 isomeres (tous classés toxiques pour la
reproduction). Les isoméres 2,4-dinitrtoluene et 2,6-dinitrotoluéne représentent la plus grande
partie de la préparation technique avec respectivement 70,4% et 18,8% (les quatre autres
isoméres étant en quantités moindres de I"ordre de 4,8%) (66).

o Il est cancérogéne chez I'animal (foie, rein).

20/ 2,3-Dinitrotolutne
~Numéros CAS-EINECS :
o CAS : 602-01-7
o EINECS : 210-013-5
-Autres noms/synonymes :
o Frangais : Dinitro-2,3-toluéne ; 1-Méthyl-2,3-dinitrobenzene.
e Anglais : 2,3-Dinitrotoluene ; 2 3-Dinitrotoluol ; 1-Methyl-2,3-dinitrobenzene.

-Famille chimique : Composé nitro-aromatique.

-Formules chimiques :
o Brute : C;HgN,Oy

e Développées :
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1

\_/
.

7

'D/ [5]

_Utilisations/ Toxicité connue pour la grossesse
o (Voir Dinitrotoluéne CAS 25321-14-6).

-Etiquetage :

Risk Phrases 23/24/25 48122 50/53 62
Safety Phrases 45 60 61

indication(s) of Danger: T . N
i x5

-Commentaires- Toxicité rapportée chez 'homme :
o Isomére du dinitrotoluéne présent en quantité moindre dans la formutation de base. Pas
de toxicité particuliére signalée.

vow
£
e

. S

21/ 2,4-Dinitrotoluéne

Numéros CAS/EINECS ;
e CAS 1 121-14-2
¢ EINECS : 204-450-0

-Autres noms/synonymes :
e Anglais : 2,4-Dinitrotoluene ; 1-Methyl-2,4-dinitrobenzene ; 2.4-Dinitrotoluol ;
dinitrotoluol ; 2,4-DNT.

“Famille chimique : Compos¢ nitro-aromatique.

-Formules chimiques :
o Brute : C;HgN,0,y
e Développées :

.ll\\
A

a

-Utilisations/ Toxicité connue pour la grossesse :
e (Voir Dinitrotoluéne CAS 25321-14-6).

-Etiquetage :
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Risk Phrases t® A5 23/24/25 48122 51153 62
Safsty Phrases :» 53 45 61

Indication{s} of Danger: T || N I!E ]
e Ay

-Commentaires- Toxicité rapportée chez I’homme:
o [somére prépondérant dans la préparation technique du dinitrotoluéne.

22/ 2,5-Dinitrotoluéne

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS :619-15-8
o EINECS : 210-581-4

-Aulres noms/synonymes :
o Francais : 2-Méthyl-1,4-dinitrobenzéne.
e Anglais : 2,5-Dinitrotoluene ; 2-Methyl-1,4-dinitrobenzene.

-Famille chimique : Composé nitro-aromatique.
-Formules chimiques :

e Brute : C7HN,Oy
¢ Développées :

-Utilisations/toxicité connue pour la grossesse :
o Pas de toxicité spécifique pour la grossesse chez [’homine (voir dinitrotoluéne).
o Cette substance aurait une toxicité moindre par rapport aux autres isoméres du
dinitrotoluéne.

-Etiquetage
Risk Phrases e 23124/25 48/22 51/53 62
Safety Phrases 2 45 61

Indication{s) of Danger: T

{_: Ig i(.-"!

23/ 2,6-Dinitrotoluéne

~Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 606-20-2
¢ EINECS ; 210-106-0
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-Autres noms/synonymes :
e Frangais ; 1-Méthyl-2,6-dinitrobenzene.
e Anglais : 2,6-Dinitrotoluene ; 2-Methyl-1,3-dinitrobenzene.

-Famille chimique : Composé nitro-aromatique.

-Formules chimiques :
o Brute : C;HN,O,

o Développées :
] o
L
o/ I S ey
A

-Etiquetage :
Risk Phrases P45 23/24/25 48/22 52/53 62
Safety Phrases 1» 53 45 61
indication{s) of Danger: 1

[X)
!

-Commentaires - Toxicité rapportée chez ’homme :

o La toxicité générale est semblable a celle décrite pour le Dinitrotoluéne (CAS 25321-14-
6).

e Cet isomére différe des autres dérivés par son pouvoir mutagéne et cancérigéne plus
important.

24/ 3,4-Dinitrotoluéne
-Numéros CAS/EINECS :
¢ CAS : 610-39-9
¢ EINECS : 210-222-1
-Autres noms/synonymes :
o Frangais : 4-Méthyl-1,2-dinitrobenzéne.
o Anglais : 3,4-Dinitrotoluene ; 4-Methyl-1,2-dinitrobenzene.

-Famille chimique : Composé nitro-aromatique.

-Formules chimiques :
e Brute : C;HgN,O4

e Développées :




o Ep

I

N

o I

-Eliquetage :
Risk Phrases Tk 45 23424025 48122 51/53 62
Safety Phrases (k53 4% 61
Indication{s) of Danger : T

.o
A

-Commentaires- Toxicité rapportée chez I’homme :
¢ Voir toxicité du dinitrotoluéne (CAS 25321-14-6)

25/ 3,5-Dinitrotoluéne (3,5-DNT)

-Numéros CAS/EINECS :
e CAS : 618-85-9
o EINECS : 210-566-2

-Autres noms/synonymes :
o Francais : [-Méthyl-3,5-dinitrobenzéne.
o Anglais : 3,5-Dinitrotoluene ; 1-Methyl-3,5-dinitrobenzene.

-Famille chimique : Composé nitro-aromatique.
-Formules chimiques :

e Brute : C7HgN2O4
e Développées :

-Toxicité connue pour la grossesse :

o Pas de toxicité spécifique retrouvée par rapport au dinitrotoluéne.

-Etiquetage :

23/24125 48122 52153 62
45 61

Risk Phrases :
Safety Phrases :
Indication({s) of Danger :

P
B
T

@ 1515

4

-Commentaires- Toxicité générale rapportée chez I’homme :

122
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e Toxicité moindre par rapport aux autres isomeéres du tolueéne (caractéristique partagée
avec le 2,3-dinitrotoluene).

26/ 1,3-Diphénylguanidine

-Numéros CAS/EINECS :
o« CAS : 102-06-7
¢ EINLECS : 203-002-1

-Autres noms/synonymes :
e Anglais : 1,3-Diphenylguanidine ; N,N'-Diphenylguanidine,

-Famille : Additif (du caoutchouc).

-Formules chimiques :
e Brute : Cy3H3N3
o Développées :

H H
AN /N\ﬂ/”-\ N

SRRd

g =

-Utilisations :
o Accélérateur de la vulcanisation pour les caoutchoues naturels ou synthétiques (77).

- Btudes expérimentales/effets sur la grossesse (155) :

o Ltudes chez le hamster et la souris. Chez la souris, plusieurs études rapportent des
anomalies de la fextilité (études par voie orale 4 doses variables) : augmentation des
résorptions pré-implantation. Nous n’avons trouvé qu’une seule étude mettant en évidence des
troubles du développement du systéme musculo-squelettique (étude par voie orale, 76 mg/kg/j
du 1° au 19° jour de la grossesse). Les autres effets constatés, notamment chez le hamster, sont
des troubles de la fertilité chez le méle (anomalies du spermogramme).

-Etiquetage :
Risk Phrases T 22 36037438 51/53 62
Safely Phrases i 2 26 38137139 b1

Indication{s) of Danger : Xn x N _\%

-Commentaires - Toxicité générale rapportée chez "homme :
¢ Considéré comme un perturbateur endocrinien.

27/ Disulfure de carbone (25)
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-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 75-15-0
o EINECS : 200-843-6

-Aulres noms/synonymes :
e Frangais : Bisulfure de carbone.
e Anglais : Carbon disulfid ; Carbon bisulfid.

-Famille : Solvant, intermédiaire chimique.
-Formules chimiques :

e Brute : CS;
e Développées :

S=C=S
-Utilisations (66) :
¢ Solvant des résines, des graisses...
o Intermédiaire chimique pour la synthése de composés organiques soufrés : colorants,
pesticides, produits pharmaceutiques.
e Fabrication de cellulose.

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse (25)(155) :

o Résultats variables chez le rat selon les études (dépendant de la dose et de la période
d’exposition). A doses élevées et/ou continues tout au long de la gestation :
-Pour des doses a 32 ou 64 ppm durant toute la gestation : augmentation de la létalité en pré et
post-implantation, taux élevés d’hydrocéphalies et de pieds-bots.
-Pour des doses moindres (0,1 a 6 ppm), tes anomalies sont fonctionnelles : retard du
développement du systéme hépatique, modifications de I*activité motrice, déficiences
modérées du systéme nerveux central.

o A doses trés élevées (800 ppm), toxiques pour la mére, on observe une foetotoxicité
(retard d’ossification vertébrale).

o En cas d’exposition ponctuelle : pas d’effet tératogeéne constaté.

-Etiquetage :

Risk Phrases (¥ 11 36/38 48123 62 63
Safety Phrases s A2 16 33 36/37 AS
Indication{s} of Danger : F ¥ .

v

-Commentaires - Toxicité générale rapportée chez I’homme :

¢ L’intoxication aigué se manifeste par une atteinte du systéme nerveux central (céphalées,
tremblements, vertiges) pouvant aller jusqu’au coma. Des troubles digestifs sont fréquemment
associés (nausées, vomissements).

¢ Effet cancérogéne suspecté : augmentation de la fréquence des tumeurs du systéme
nerveux.

28/ Dodécachloropentacyclodécane
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-Numéros CAS/EINECS :
o CAS ; 2385-85-5
o EINECS : 219-196-6

-Autres noms/synonymes :

¢ Frangais : Dodécachloropentacyclo(5.2.1.02,0.03,9.05,8)décane ;
Perchloropentacyclodécane.

e Anglais : Mirex ; Dechlorane ; Dodecachlorooctahydro-1,3,4-metheno-2H-
cyclobuta(c,d)pentalene ; Hexachlorocyclopentadienedimerl,2,3 ,4.5,5-Hexachloro-1,3-
cyclopentadiene dimer.

-Famille chimique : Pesticide (insecticide).

-Formules chimiques :
e Brute :CyCly2

e Développées:

-Utilisations (77)(180) :

o Cette substance était principalement employée (75% des usages) comme additif ignifuge
(sous le nom de Dechlorane) pour le caoutchouc, les plastiques, les peintures, le papier.

o [.’autre usage important (comptant pour 25%) se faisait sous forme d’insecticide en
agriculture (cultures d’ananas) contre différentes especes de fourmis.

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse (155) :

e Nombreuses études ont été menées chez le rat et la souris. Chez le rat, par voie intra-
péritonéale, le mirex est responsable de troubles de la fertilité (diminution du nombre
&’ implantations) ; par voie sous-cutanée ou orale il s’avére foetotoxique (mort feetale) et
tératogéne (anomalies du systéme nerveux central, uro-génital et musculo-squelettique). Chez
la souris, le mirex est foetotoxique (baisse du poids de naissance, mort foetale) et tératogene
(anomalies du systéme musculo-squelettique).

-Etiquetage :

Risk Phrases e
Safety Phrasos ¥ 2 13 36/37 46 60 61
Indication(s) of Danger : X

-Comumnentaires - Toxicité générale rapportée chez 'homme :
o Considéré comme un cancérogene pour ’espéce humaine au regard des études
expérimentales (172).

29/ Fénarimol
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-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 60168-88-9
o LINECS : 262-095-7

-Autres noms/synonymes :
e Anglais : Fenarimol ; 2,4'-Dichloro-alpha-(5-pyrimidinyl)benzhydry! alcohol ; Alpha-(2-
chlorophenyl)-alpha-(4-chlorophenyl)-5-Pyrimidinemethanol ; Rimidi ; Rubigan.

-Famille chimique : Pesticide (fongicide).
-Formules chimiques :

e Brute : C7H;,CN,0
e Développées :

-Utilisations :
e Employé comme fongicide systémique & but préventif et curateur. Il est mis en ceuvre
dans les cultures de fruits, de [égumes ¢t de céréales (bié).

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse (172)

o Btudes chez le rat et le lapin. Chez le rat, une étude comparative (population non exposée
et population exposée [35 mg/kg/j de 1 mois avant I"accouplement a 6 jours post-partumy]),
révéle une augmentation de I’incidence des hydronéphroses. Une deuxieme étude retrouve des
résultats similaires ainsi qu’une {égére augmentation de I’incidence des anomalies
squelettiques. Chez le lapin, deux études donnent des résultats peu concluants : la premiére
étude (par gavage, doses variables de 0 4 35 mg/kg/j du 6° au 18° jour de la gestation) met en
évidence une diminution de la taille de la descendance. La deuxiéme étude (réalisée avec des
doses allant de 0 & 150 mg/kg/j du 6° au 18° jour par gavage) retrouve, outre une
augmentation des résorptions et une baisse du poids de naissance, une augmentation de
I’incidence de cotes extra-thoraciques. Pas d’effet toxique rapporté pour la grossesse humaine.

Etiquetage
Risk Phrases (¥ 51/53 B2 63 B4
Safety Phrases i 2 36137 61

Indication{s} of Danger : Xn x N _,?l

30/ Fentine acétate
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-Numéros CAS/EINECS
e CAS : 900-95-8
o LINECS : 212-984-0

-Autres noms/synonymes :
o Frangais : Acétate de triphényl-étain ; Triphényl étain acétate.
o Anglais : Fentin acetate ; Triphenyltin acetate.

-Catégorie : Pesticide (fongicide).
-Formules chimiques :

o Brute ; Cyoll15028n
e Développées :

-Utilisations (172) :

o Fongicide employé en agriculture dans les cultures de betteraves, de pommes de terre, de
cacahouétes, de noix de pécan.

o Algicide et molluscicide employé comme « antifouling » dans les peintures pour
bateaux.

o Stabilisateur des PV C et autres plastiques.

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse :

¢ L’ administration orale de 50mg/kg/j du 6° au 15° jour post-conception chez le rat a mis
en évidence des troubles du développement du systéme musculo-squelettique. Une autre
étude, toujours chez le rat, au double de la dose précédente retrouve une augmentation de la
résorption et/ou de la mortalité post-implantation (166). D’autres études cependant ne
retrouvent aucun effet tératogéne (172).

-Etiquetage :
Risk Phrases Dk 24425 26 37/38 AG 41 48/23 50/53 B3
Safely Phrases ¥ 442 26 28 36/37/39 45 60 61

Indication{s) of Danger: T+ | | N
]

-Commentaires - Toxicité générale rapportée chez 'homme :

o Cette substance est toxique pour I’appareil de reproduction méle chez ’animal (atrophie
testiculaire).

e Intoxication aigué : céphalées, vertiges, photophobie, perte de connaissance. Possible
intervalle libre et reprise de la symptomatologie 2 & 3 jours plus tard accompagnée de
vomissement, douleurs abdominales, troubles de la vision et dyspnée (186).

31/ Fentine-hydroxyde



-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 76-87-9
e EINECS : 200-990-6

-Autres noms/synonymes :

o Francais : Hydroxyde de triphényl étain.

¢ Anglais : Fentin hydroxide ; Triphenyltin hydroxide ; Hydroxytriphenylstannan ;
Hydroxytriphenyltin.

-Famille chimique : Pesticide (fongicide).
-Formules chimiques :

e Brute ;: CygH,,08n
e Développées :

OH

OTO

-Utilisations :

¢ Fongicide employé en agriculture dans les cultures de pommes de terre, céleri, riz,
betteraves, café, haricots, ail, oignons, poivre, tomates.

¢ Cctte substance, comme la précédente, est utilisée comme agent anti-fouling dans les
peintures pour bateau.

- Etudes expérimentales/etfets sur la grossesse :
o Ftudes chez le rat mettant en évidence des effets toxiques similaires a la substance
précedente (155).

-Etiquetage :
Risk Phrases Dk 24/25 26 37738 40 41 48/23 50/53 63
Safety Phrases T 142 26 28 36/37/39 45 60 61

Indication(s) of Danger : T+ | N “E;
L K1l

-Commentaires - Toxicité générale rapportée chez I’homme :
e Fentine-acétate et fentine hydroxyde sont des dérivés de 1"étain et, employés comme

128

agents anti-fouling, ont des usages de plus en plus restrictifs car toxiques pour I’écosysteme

aquatique.

32/ Fluazifop-p-butyl

-Numéros CAS/EINECS :
e CAS : 79241-46-6
o EINECS : (Pas de numéro EINECS retrouvé pour cette substance).
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-Autres noms/synonyimes :
e Anglais : Fluazifop-P-butyl ; Fluazifop-P butyl ester ; R-Butyl 2-(4-((5-(trifluoromethyl)-
2-pyridinyl)oxy)phenoxy) propanoate; Fusilade 2000 ; Fusilade DX,

-Famille chimique : Pesticide (herbicide).
-Formules chimiques :

o Brute : CgHoF3NOy
o Développées :

[
FiC Q 0 -CH-E-0-{CH-CH,
\ ¢Hy

-Utilisations (163)(189) :

e Herbicide sélectif (de la famille des pénoxyherbicides) employé en agriculture dans les
cultures de coton, soja, asperges, café, concombres, oignons, choux de Bruxelles, pommes,
abricots, tabac...

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse

o Cette molécule est I'isomere R du Fluazifop-butyl décrit dans la catégorie 1 des
substances toxiques pour la reproduction. Il est considéré comme moins toxique que le
Fluazifop-butyl. Pas de toxicité spécifique mise en évidence par rapport au fluazifop-butyl.

Ttiquetage :

Risk Phrases B 50/53 63
Safety Phrases ¥ 2 29 36/37 46 B0 61
indication{s) of Danger : Xn

"L

33/ Hexan-2-one (131)
-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 591-78-6
o EINECS : 209-731-1
-Autres noms/synonymes :
¢ Frangais ;: Méthyl-n-butylcétone ; 2-Hexanone,
o Anglais : 2-Hexanone ; Methyl n-butyl ketone (MBK),

-Famille chimique : Solvant organique (cétone).

-Formules chimiques :
o Brute : C¢H 20

o Développées :
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o L\/’” S

-Utilisations :

o Solvant des résines (cellulosiques, époxydiques, phénoliques, vinyliques...), des vernis,
des colles, des adhésifs, des encres, des produits phytosanitaires (pesticides)...

o En parfumerie-cosmétologie (pour créer des odeurs fruitées, sucrées, d’orange, de
pomme...) (35).

e Agent d’extraction (des huiles végétales).

- Etudes expérimentales/eftets sur la grossesse (184) :

o Etudes chez le rat et la souris. Une étude menée chez le rat (par inhalation tout au long de
la grossesse, 1000 ou 2000 ppm pendant 6 v/jour) rapporte essentiellement une baisse de
poids dans la descendance. D’autres études ont été menées chez la souris et le rat {en utilisant
cependant un isomére de I"hexan-2-one) sans pouvoir mettre en évidence un effet tératogéne.
[1 est & noter une toxicité testiculaire a hautes concentrations (études chez le rat).

-Ltiquetage :

Risk Phrases D e 62
Safety Phrases cF 12 36437 45
Indication{s} of Dangor : T

-Commentaires - Toxicité générale rapportée chez I’homme (35) :

e Toxicité aigué : troubles digestifs (nausées, vomissements), irritation de la peau et des
muqueuses, action sur le systéme nerveux central (de Peffet narcotique jusqu’au coma).

o Toxicité chronique : effet toxique sur le foie et le rein, Effet allergisant.

e Neuropathie périphérique : polynévrite motrice et sensitive.

34/ n-Hexane (35)(130)

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 110-54-3
o EINECS : 203-777-6

-Autres noms/synonymes :
e Frangais : Hexane normal.
¢ Anglais : n-Hexane ; Normal hexane.

-Famille : Solvant (hydrocarbure aliphatique).
-Formules chimiques :

e Brute : CgHyy
e Développdes :
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-Utilisations :

o Solvant d’extraction des huiles végétales.

o Milieu réactionnel et solvant dans la fabrication des polyoléfines, des caoutchoucs
synthétiques et des produits pharmaceutiques.

o Entre dans la formulation de certaines colles (pour cuirs, caoutchoucs, matiéres
plastiques), peintures et encres d’imprimerie.

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse (155) :

o Etudes chez le rat. Par inhalation & doses variables (études de 1000 ppm/6 h/j, 5 000
ppm/20h/j, 10 000 ppm/7h/j) les effets rapportés sont : perte de poids aux doses les plus
faibles ; troubles de 1a croissance et du comportement aux doses supérieures supérieurs. Une
étude par voie orale chez la souris (238 mg/kg/j du 6° au 15° jour de la gestation) rapporte un
trouble de la croissance feetale.

-Etiquetage :
Risk Phrases 11 38 48/20 51/53 62 65 67
Safety Phrases 2 9 16 29 33 36/37 61 62

Indication{s} of Danger : F a Xn x N ;F‘

-Commentaires - Toxicité générale rapportée chez I’homme :

¢ Le n-Hexane est le plus toxique des hydrocarbures saturés en C6. Ayant une faible
toxicité aigué (vertiges, ¢tourdissements, engourdissements, irritation cutanée), il est
responsable d’une neuropathie périphérique lors d’une exposition chronique.

35/ 2-(2-Hydroxy-3,5-dinitroaniline)éthanol

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 99610-72-7
¢ EINECS : (Pas de numéro EINECS).

-Autres noms/synonymes :
¢ Anglais : 2-Hydroxyethyl-picramic acid ; 2-Hydroxyethylpicramic acid ; 1-Hydroxy-2-
(b-hydroxyethyl)-amino-4,6-dinitro-benzene ; Colipa n° B72.

-Famille chimique : Colorant.

-Formules chimiques :
o Brute : CygHoN3Oy
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e Développée :
HHCH,CHOR
CH S/
MO S
T,
-Utilisations ;

e Colorant des cheveux pouvant étre employé avec le peroxyde d’hydrogene (H,0; ou eau
oxygénée).

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse :

o Cette substance dérive de I’acide picramique (2-amino-4,6-dinitrophénol) qui lui-méme
dérive du 4,6-dinitrophénol (encore appelé 2,6-dinitrobenzéne). Il n’a pas été retrouvé d’étude
se rapportant spécifiquement & la toxicité de ce produit. Cependant, de par sa structure
moléculaire apparenté au dinitrobenzéne, une similitude toxicologique peut étre suspeciée.
Cette parenté moléculaire avec le dinitrobenzéne peut expliquer la classification actuelle.

-Etiquetage :

Risk Phrases kA1 22 62
Safety Phrases 222 33 36137
Indication(s) of Danger : F

.S

36/ Joxynil

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 1689-83-4
o EINECS : 216-881-1

-Autres noms/synonymes :
o Frangais : 2,6-Diiodo-4-cyanophénol ; 4-Hydroxy-3,5-diiodobenzonitrile.
e Anglais : Toxynil ; 4-Hydroxy-3,5-diiodo-benzonitrile ; Bantrol.

-Famille chimique : Pesticide (herbicide de la famille des benzonitrile).
-Formules chimiques :

e Brute : C/H;LNO
e Développées :

-Utilisations :
¢ Herbicide de contact utilisé dans les cultures de graminées, betteraves, oignons. ..



~Toxicité connue pour la grossesse :
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o tudes expérimentales : Etudes chez le rat (voie orale de 0 a 35 mg/kg/jour du 7% au 15°
jour post-coit) mettant en évidence une perte de poids modérée aux doses les plus élevées (-

13%) ; une augmentation de ’incidence des hydronéphroses et des cotes sarnumeéraires en

plus grand nombre. Une étude chez le lapin (doses croissantes de 0 & 60 mg/ke/j du 5° au 20°

jour post-coit) rapporte, aux doses maximales, une augmentation des résorptions et

I"apparition d’anomalies du développement (microphtalmies, anencéphalies, hydrocéphalies,

troubles osscux).

-Ltiquetage :
Risk Phrases B 21 25 50/53 B3
Safety Phrases : k12 36137 45 60 B1

indication{s) of Danger : | ” N
v

-Commentaires - Toxicité générale rapportée chez I’homme :

o Le ioxynil se présente sous forme de solide. Sa formulation d’usage est un sel ou un ester

(ioxynil octanoate).

o Toxicité aigué : hyperthermie avec sueurs abondantes, déshydratation (compliquées
d’insuffisance rénale fonctionnetle secondairement) (189).

o Toxicité chronique : altération de I’état général. Irritant cutané.

37/ Toxynil octanoate

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 3861-47-0
o EINECS ; 223-375-4

-Autres homs/synonynes :
e Francais : 3,5-Diiodo-4-hydroxybenzonitrile octanoate.
e Anglais : Ioxynil octanoate ; 4-Cyano-2,6-diiodopheny! octanoate.

~Famille chimique : Pesticide (herbicide de la famille des benzonitrile).
-Formules chimiques :

o Brute ; C;5H1712N02
o Développées :

o
Q—L4~CHy CH - CHy-CH)=CHy - CHy-CH3
! !
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-Commentaires - Toxicité générale rapportée chez 'homme :
o Il s’agit de la forme estérifiée du ioxynil n’ayant pas de toxicité spécifique retrouvée par
rapport a ce dernier.

-Etiquetage :
Risk Phrases Dk 22 50I53 63
Safety Phrases T 2 36437 50

3
61

indication(s) of Danger : X x N %f

38/ Isoxaflatole

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 141112-29-0
o EINECS : (Pas de numéro EINECS retrouvé pour cette substance).

-Autres noms/synonymes :
e Anglais : Isoxaflutole ; (5-Cyclopropyl-4-isoxazolyl)}(2-(methylsul fonyl)-4-
(trifluoromethylyphenyl)methanone.

-Famille chimique : Pesticide (herbicide).
-Formules chimiques :

e Brute : C;sHipFaNO4S
e Développées :

-Utilisations (182) :
o Herbicide sélectif employé depuis 1995 en agriculture dans les cultures de canne a sucre

et de mafis.

- Ftudes expérimentales/effets sur la grossesse (173) :

o Ftudes chez le rat et le lapin. Chez le rat des doses variables furent expérimentées (voie
orale de 0 4 S00 mg/kg/jour de 6 semaines avant I’accouplement jusqu’a I’allaitement de la
descendance). Les effets rapportés sont peu spécifiques et se manifestent surtout aux doses
élevées : baisse de la viabilité feetale, baisse du poids et de la taille de naissance, anomalies
osseuses (vertébre surnuméraire). Chez le lapin I’administration de la substance (voie orale,
doses variables de 5 4 100 mg/kg/j du 5° au 19° jour de la gestation), est en rapport avec des
issues similaires : augmentation des résorptions, trouble de ’ossification et anomalies
osseuses (vertébre surnuméraire).
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-Etiquetage :

Risk Phrases tp 5053 63

Satety Phrases t» 2 36/37 B0 61
Xn

XL

-Commentaires - Toxicité générale rapporiée :

o Faiblement toxique chez 1’animal, cette substance a un tropisme hépatique occasionnant
en administration chronique des troubles histopathologiques (I"hypertrophie hépatocytaire
périacineuse, nécrose d’hépatocytes, néoplasies). Des troubles oculaires (kératite, cataracte)

sont également rapportés.

indication(s) of Danger:

39/ 2-(2-Méthoxyéthoxy)éthanol (DEGME) (133)

-Numéros CAS/EINECS :
eCAS: 111-77-3
o FINECS : 203-906-6

-Autres noms/synonymes :

e Frangais : 2-(2-Méthoxyethoxy)éthanol ; Lther de diéthyléneglycol et de monométhyle ;
Ether méthylique du diéthylene glycol ; Ether monométhylique du diéthyléne glycol.

o Anglais : 2-(2-Methoxyethoxy)ethanol ; Diethylene glycol methyl ether (DEGME) ;
Diethylene glycol monomethy! ether ; Methoxydiglycol.

-Famille ou utilisation principale : Solvant organique (éther de glycol).
-Formules chimiques :

o Brute : CsHy20;3
o Développées :

.y 0
\\*g"’/ \/ \\/\\“DH

-Utilisations :

o Le DEGME est principalement employé comme agent anti-gel pour le carburant des
avions A réaction. 11 est aussi utilisé comme intermédiaire de synthése, comme solvant dans
les peintures, les vernis, les agents décapants de peinture, les agents de nettoyage, les
émulsions auto-Tustrantes, les liquides lave-glace et les produits de soin de la peau.

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse (155) :

o Etudes chez le rat, la souris et le lapin. Chez le rat, quatre études par voie orale
(administration du 7° au 17° jour de la gestation, doses expérimentées : 6,6 mg/kg/j ; 19,8
meg/kg/j ; 21,6 mg/kg/j) rapportent, aux différentes doses, des effets foetotoxiques (bas poids
feetal) et des troubles du développement (troubles musculo-squelettiques, cardiovasculaires et
de I'appareil uro-génital). Chez le lapin, par application cutanée, un effet foeto-toxique et des
anomalies du développement sont rapportés (augmentation de la mortalité post-implantation
et du systéme musculo-squelettique).
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Ftiquetage :

Risk Phrases )
Safety Phrases I
indication{s) of Danger : Xn x

40/ Monochlorhydrate de trans-4-cyclohexyl-L-proline

Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 90657-55-9
o EINECS : 419-160-1

-Autres noms/synonymes :
¢ Anglais : Trans-4-Cyclohexyl-L-Proline Hydrochloride.

-Famille chimique : Intermédiaire de synthése.

-Formules chimiques :
e Brute :C;H,CINO,
e Développée :

L He
Hooc

-Utilisations :

o Synthése d’inhibiteur de enzyme de conversion de I’angiotensine (IEC). Cette
substance se retrouve sous le nom d’usage de fosinopril (Fositec par exemple) et est employce
en thérapie humaine avec pour indications le traitement de I’hypertension artériclle et de

I’insuffisance cardiague.

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse (Vidal) (165) :

oIl ’a pas été observé d’effet tératogéne a Pusage des IEC sur ’espéce humaine.
Cependant ces molécules sont considérées comme foetotoxiques (pouvant entrainer la mort du
foetus) : Padministration au 2° et 3° trimestre de la grossesse peut étre responsable d’une
atteinte toxique rénale (oligohydramnios, insuffisance rénale, anurie). Des cas de retard de
croissance intra-utérin, de prématurité, de malformation cranio-faciale (voilte crinienne) ont
de méme été rapportés a 1’usage de cette substance (sans preuve de causalité directe). Les
études expérimentales menées chez le rat, & des doses 80 a 250 fois supérieures aux doses
employées chez I’homme, ont pu mettre en évidence une malformation similaire de la voiite
cranienne. Des études chez le lapin (25 fois la dose employée chez I"homme) n’ont retrouve

aucun effet tératogene,
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-Etiquetage
Risk Phrases tk 22 38 41 43 52
Safety Phrases D 2 22 26 38/37/39

Indication{s) of Danger : Xn Izl

41/ Monohydrate de (-)-(IR,25)-(1,2-époxypropyl)phosphonate de (R)-a-
phényléthylammonium

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS ; 25383-07-7
o EINECS :418-570-8

-Auires noms/synonymes :
o Anglais : (R)-a-Phenylethylammonium(-)-(1R,28)-(1,2-epoxypropyl) phosphonate
monohydrate ; Phenethylammonium salt of fosfomycin.

-Famille chimigue : bactéricide ?

-Utilisations/Toxicité : (Inconnues).

-Etiquetage :
Risk Phrases T 62 51453
Satety Phrases (e 2 22 38/3 BA

H!ZIN%

42/ Myelobutanil (149)(176)

ps

Indication{s) of Danger :

-Numéros CAS/EINECS :
¢ CAS : 88671-89-0 ; 96281-50-4,
¢ EINECS : (pas de numéro EINECS).

-Autres noms/synonymes :

o Frangais : 2-(4-Chloropheny!)-2-(1H-1,2 4-triazol-1 -ylmethylhexanenitrile.

o Anglais : Myclobutanil ; Alpha-Butyl-alpha-(4-chlorophenyl)-1H-1,2,4-triazole-1-
propanenitrile ; 2-(4-Chlorophenyl)-2-(1H-1,2,4-triazol-1 -ylmethyl}hexanenitrile.

-Famille chimique : Pesticide (fongicide de la famille des triazoles).

-Formules chimiques :
e Brute : CisHy7CINy
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o Développées :
- <|:zn
CIOﬁ?—CH,ww,—cn,wcn,
CH,
|
He,
( T
N——)ﬁl
-Utilisations :

¢ Fongicide systémique employé en agriculture dans les cultures de pommes et de raisins.

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse :

o Btudes menées chez le rat et le lapin. Chez le rat, deux études (toutes deux, par gavage, a
doses variables et similaires du 6° au 15° jour de la gestation) rapportent une foetotoxicite
(viabilité feetale diminuée, poids feetal diminu€) et des anomalies du squelette (cotes
surnuméraires). Chez le lapin, deux études sont de méme rapportées (¢tudes par gavage du 7°
au 19° jour de la gestation) mettant en évidence une augmentation des résorptions et un retard
de croissance dans la descendance.

-Etiquetage :

51/63

3637 48 51

Risk Phrases
Safety Phrases
indication(s} of Danger : Xn N B

|

(L ‘g

g
e

43/ Nitrobenzéne

“Numéros CAS/EINECS :
¢ CAS : 98-95-3
e EINECS ; 202-716-0

-Autres noms/synonymes :

e Frangais : Mononitrobenzene.

o Anglais : Nitrobenzene : Nitrobenzol ; Essence of myrbane ; Essence of myrbane ; Oil of
myrbane.

-Famille chimique : Intermédiaire de synthése (colorants).
-Formules chimiques :

o Brute : CgHsNO»
e Développées :
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~Utilisations (178)(189) :

e Le nitrobenzéne est employé majoritairement comme intermédiaire de synthése dans la
production d’aniline (97,5% de la production du nitrobenzéne). L’aniline a, pour sa part,
comme usage principal la fabrication des résines polyuréthanes.

o D’autres usages sont signalés : solvant dans I"industrie des produits pétroliers et dans la
fabrication des éthers et de 1’acétate de cellulose ; agent parfumant ; solvant pour les colorants
des chaussures.

- Etudes expérimentales/cfiets sur la grossesse (155) :

e Etudes menées chez le rat par inhalation et par ingestion. Les études par inhalation
rapportent une augmentation de la mortalit¢ avant I'implantation embryonnaire (trouble de la
fertilité) et une foetotoxicité : mort feetale. Par voie orale, les effets constatés sont : une baisse
de la viabilité aprés la naissance (comparaison des vivants a la naissance et a 4 jours de vie)
ainsi qu’un trouble du gain de poids.

o Les effets toxiques sur "appareil reproducteur du méle sont & noter (trouble de la
spermatogenése).

-Etiquetage :

23/24/25 40 48/23/24 51/53 62
i

Risk Phrases W
Safety Phrases (¥ 142 28 36/37 45 Bi

indication(s} of Danger : 1 | N ¥
4 .

44/ Octaméthylcyclotétrasiloxane

~-Numéros CAS/EINECS
o CAS : 556-67-2
¢ EINECS : 209-136-7

-Autres noms/synonymes .
¢ Anglais : Octamethylcyclotetrasiloxane ; D4.

-Famille chimique : Intermédiaire de synthese,
-Formules chimiques :

o Brute : CgH404514
e Développées :
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-Utilisations (160) :

e Fn 1989, 'EPA répartissait ainsi les usages du octaméthylcyclotétrasiloxane : pour 80%
de la production et imports, son emploi se fait comme intermédiaire de synthese dans la
production de polyméres de polydiméthyisiloxane (utilisés quant a eux comme pour la
production d’agents tensioactifs, de lubrifiants, de mastics, de produits en caoutchouc...). Les
20% restant sont employés de maniére variable dans les cirages, les détergents, comme agent
anti-moussant pour les enctes et les peintures, dans les produits cosmétiques (eau de
Cologne).

- Ftudes expérimentales/effets sur la grossesse (160) :

o Deux études ont ét¢ rapportées chez le rat (par inhalation 6h/j a doses variables débutant
avant Paccouplement el jusqu’a trois semaines aprés I’accouplement) mettant en évidence une
absence d’effet (ératogéne dans la descendance (mais un effet toxique sur la fertilité a été
constaté car le nombre des implantations était diminué). D’ autres études chez le lapin
(inhalation) n’ont montré aucun effet tératogene.

-Etiquetage

Risk Phrases 1B 53 62
Safety Phrases ¥ 2 36137 46 51 61
Indication{s) of Danger : Xn

X

45/ Pentaoxyde de divanadium (105)(155)(190)

-Numéros CAS/EINECS :
¢ CAS 1 1314-62-1
¢ FINECS : 215-239-8

-Autres noms/synonymes :
o Anglais ; Divanadium pentaoxide ; Vanadium pentoxide ; Vanadium oxide ; Vanadic

anthydre.
-Famille chimique : Catalyseur.
-Formules chimiques :

e Brute : O5V,
o Développées :

-Utilisations :

o Le pentaoxyde de divanadium est employé comme catalyseur dans les réactions
d’oxydation pour la production d’acide sutfurique. 1l est aussi employé comme mordant pour
certaines encres (« encres 2 mordant ») et dans I’industrie de la photographie (processus de
développement).
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¢ Dans I'industrie du verre, il est utilisé comme dépolarisant et comme protecteur contre
les rayons ultra-violets.

e Enfin, il peut sc retrouver libéré lors des combustions des combustibles fossiles qui en
contiennent un peu.

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse :

o Ftudes chez la souris et le rat. Chez la souris (étude par voie orale avec ingestion unique
d’une dose de 28 ng de V205 au 8° jour de la gestation), il a été rapporté une augmentation
du nombre de feetus présentant une raréfaction d’ossification du squelette. Chez le rat, deux
études (voic intra-péritonéale a 3mg/kg/i ou Smg/kg/j du 5% au 15° jour de la gestation pour la
premiére, et pour la seconde : 0,33, 1 ou 3 mg/kg/j du 6° au 15° jour de la gestation) ont
rapporté une augmentation de la mortalité foetale et un défaut d’ ossification osseuse.

-Etiquetage :
Risk Phrases Tk 20422 37 48123 51/53 63 68
Safely Phrases t» 12 36437 38 45 61

tndication(s} of Danger: | . N
w

-Remarques sur le vanadium et ses composes :

o Les composés de vanadium sont utilisés a raison de 90% environ comme éléments
d'alliages (80% sous forme de ferro-vanadium et 9% en tant que composés non-ferreux dans
Iindustrie aéronautique et aérospatiale). Le métal pur intervient comme matériau de gainage
pour les éléments combustibles des centrales nucl€aires.

46/ Propylénethiourée

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS :2122-19-2
¢ EINECS : (Pas de numéro EINECS retrouvé pour cette substance).

-Aulres noms/synonymes :

e Francais : 4-Méthyl-2-imidazolidinethione.

e Anglais : Propylene thiourea ; 4-Methyl-2-imidazolidinethione C4-H8-N2-S ;
4-Methylethylenethiourea.

-Famille chimique : Pesticide (fongicide).
-Formules chimiques :

e Brute : C4HgN,S
e Développées :
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-Utilisations :

e Celte substance n’est pas employée en tant que tel : ¢’est un résidu de la dégradation du
Propineb qui est un pesticide (fongicide) ayant un large usage en agriculture (cultures de
pommes, bananes, citrons, café...).

- Ftudes expérimentales/effets sur la grossesse (158) :

o Des études ont été menées chez le rat chez par voie orale d doses variables. Les résultats
rapportés sont une foetotoxicité (trouble du poids) et diverses anomalies du développement
(troubles du systéme nerveux central et du systéme squelettique non précisés).

-Etiquetage :
Risk Phrases ¥ 22 52/53 63
Safety Phrazes Tk 2 36037 46 61

indication{s} of Danger : Xn i

47/ 5,6,12,13-Tétrachloroanthra (2,1,9-def :6,5,1,-d’e ’fydiisoquinoléine-1,3,8,10
(ZH,9H)-tétrone

-Numéros CAS/EINECS :

o CAS : 115662-06-1

o EINECS : 405-100-1
-Autres noms/synonymes :

e Anglais : 5,6,12,13-Tetrachloroanthra (2,1,9-det: 6,5,10-d1elfl) diisoquinoline-
1,3,8,10(2H,9H)-tetrone ; C | Direct Black 195 ; Substance H1 12287 ; Pro-ject Fast Black 2
Liquid (formulation).

-Famille chimique : Colorant.
-Formules chimiques : (Non disponible).
-Utilisations :
o Cette substance est employée comme colorant dans les encres des cartouches pour

imprimantes.

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse :

o (Non disponible).
-Etiquetage :
Risk Phrases P B2
Safety Phrases Tk 2022 36837

Indication{s) of Danger : Xn

48/ Thiourée

-Numéros CAS/EINECS :
e CAS | 62-56-6



o EINECS : 200-543-5

-Autres noms/synonymes :
e Anglais : Thiourea ; Thiocarbamide.

-Formules chimiques :
e Brute : CH4yN»S
e Développées :

-Utilisations (158) :

e La production de thiourée a débuté aux Etats-Unis en 1938. Ses applications furent
nombreuses dans ’industrie de la photographie, dans la synthése de colorants et du

caoutchoue, dans la synthése d’ignifugeants pour textiles, de pesticides...

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse (155) :
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e Etudes chez le rat, la souris et le hamster. Chez le rat, quatre études expérimentales sont

rapportées (I’administration du produit s’effectue par voic orale et le protocole est & dose
unique pour 2 études) : cette substance s avére foetotoxique (troubles du poids de
naissance) et toxique pour le développement (anomalies du systeme nerveux central, du

systéme musculo-squelettique et du systéme endocrinien). Chez la souris, une dose unique de

1 mg/kg par voie orale & 10 jours de la gestation, s’accompagne d’une augmentation de la

mortalité post-implantation.

-Etiquetage :

Risk Phrases 1 22 40 51/53 63
Safety Phrases 1B 2 36137 B
Indication{s) of Danger : Xn x N

E’E[

49/ 1,2,4-Triazole

-Numtéros CAS/EINECS :
o CAS : 288-88-0

¢ EINECS : 206-022-9

-Autres noms/synonymes :
e Anglais : 1H-1,2,4-Triazole ; Pyrrodiazole.

-Famille chimique : Pesticide (intermédiaire de syntheése des fongicides).

-Formules chimiques :
o Brute : C;H3N;
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e Développées :
i N
TN
H
-Utilisations :

e Employé dans la synthése de matiéres actives phytosanitaires (pesticides pour vergers et
vignes), pharmaceutiques et vétérinaires. Ce type d’utilisation est li¢ aux propriétes
antifongiques des triazoles (189).

e Dans I’industrie de la photographie.

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse (163) :

o Les fongicides dérivés du 1,2,4 Triazole (Triadimefon, Uniconazole, dinicorazole)
réveélent un effet fototoxique chez le rat aux doses expérimentales maximales. Les résultats
d’une étude sur trois générations avec le Triadimefon mettent en évidence, sur la descendance
de la deuxiéme génération, une diminution de la viabilité et une baisse du poids a la
naissance.

Etiquetage :
Risk Phrases ¥ 22 36 B3
Safety Phrasoes r 2 36137

Indication(s) of Danger : Xn i

50/ Valinamide
-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 20108-78-5

¢ EINECS : 402-840-7

-Autres noms/synonymes :
e Anglais : Valinamid ; D,L-Valineamide.

-Famille chimique : Pesticide (fongicide) ?
-Formules chimiques !

e Brute : CsH,N>0O

e Développée :

NH

HzH 0
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-Utilisations :
e Il n’a pas été trouvé d’études se rapportant spécifiquement a cette substance. Le
valinamide est un dérivé amidé de la valine (qui est un acide aming).

-Etiquetage :
Risk Phrases i 36 43 62
Safety Phrases k2 26 3637

Indication{s) of Danger : Xn i

1V / PRODUITS CHIMIQUES SUSPECTS
1/ Styréne (78)(140)

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 100-42-5
oEINECS : 202-851-5

-Autres noms/synonymes :
e Frangais : Cinnameéne.
o Anglais : Styrene ; Cinnamene ; Vinyl benzene ; Ethenyi-Benzene.

-Famille chimique : Solvant organique.

-Formules chimiques :
e Brute : CgHjy
o Développées .

@cn——-cu,

-Utilisations (185) :

o Le styréne est utilisé dans la fabrication de polymeres tels que le polystyréne, et de
divers copolyméres (comme I'ABS [acrylonitrile-butadiéne-styréne], le SAN [styréne-
acrylonitrile], le SBR [caoutchouc de styréne-butadiéne]).

o 1l peut étre utilisé comme solvant pour certains caoutchoucs synthétiques et certaines
résines.

¢ La fabrication d'objets en polyester stratifi¢ constitue le principal secteur d'activité o le
styréne est utilisé. Les résines, les enduits gélifiés (gelcoats) et mastics qu'on y utilise
contiennent généralement du styréne.

- Etudes expérimentales/etfets sur la grossesse (155) :

o Etudes chez le rat, la souris et fe hamster. Chez la souris et le hamster, le styréne est
foetotoxique (études par voie orale respectivement a 500 ppm/6h du 6° au 16° jour de la
gestation et 1000 ppm/6h du 6° au 18° jour de la gestation) : il entraine une augmentation de la
résorption et/ou de la mortalité post-implantation. Chez le rat, les nombreuses études (a doses
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et voies variables) rapportent un effet foetotoxique non toujours concordant (mort foetale ou
perte de poids) et des troubles du développement (du systéme uro-génital).

-Etiquetage :

Risk Phrases
Safely Phrases
Indication{s) of Danger : Xn

.
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-Commentaires - Toxicité générale rapportée chez I"homme

o Le styréne, en toxicité aigué, est une substance fortement irrttative (surtout pour la
muqueuse respiratoire) et responsable d’une dépression du systéme nerveux central. En
toxicité chronique il a une action sur la peau (derniite eczématiforme), sur la muqueuse
respiratoire (toux, sifflements intra-thoraciques), sur la fonction hépatique et le systéme
nerveux central (anomalies de I’électroencéphalogramme, augmentation du temps de
réaction...)

2/ Acétone (117)

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 67-64-1
o EINECS : 200-662-2

-Autres noms/synonymes :
¢ Frangais : 2-Propanone.
e Anglais : Acetone ; 2-Propanone.

-Famille chimique : Solvant (cétone).
-Formules chimiques :

e Brute : C;H;O

e Développées :

0

I
H3C — C — CHay

-Utilisations :

¢ Solvant industriel (peintures, vernis, encres, colles...).

o Solvant d’extraction dans 1’alimentation (huiles).

o Intermédiaire chimique dans la synthése de produits organiques : méthacrylates,
bisphénol A, produits pharmaceutiques....

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse (155)(172) :

o Etudes menées chez le rat et la souris. Deux études chez la souris (I’une par gavage,
comparative, a 0 et 3500 mg/kg/j du 6° au 15° jour de la gestation et I’autre par inhalation
avec une dose maximale importante de 15670 mg/m”) rapportent peu d’effets spécifiques, Il
est noté : une angmentation du temps de gestation et un bas poids de naissance (pour la
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premiére étude) ; une augmentation légere des résorptions tardives aux doses les plus élevées
(2° étude). Chez le rat, quatre études donnent des résultats contradictoires (absence d’eftfet ou
troubles légers dont troubles du spermogramme).

-Ltiquetage

Risk Phrases 1
Safety Phrases k2 9 16 26
F [ i

indication{s) of Danger :

3/ Toluéne (142)

-Numéros CAS/EINECS :
o CAS : 108-88-3
o EINECS ; 203-625-9

-Autres noms/synonymes :
¢ Francais : Méthyl benzéne.
¢ Anglais : Methyl benzene ; Methyl benzol ; Phenyl methane ; Toluol.

-Famille chimique : Solvant organique {aromatique).
-Formules chimiques :

o Brute : C,H;y
e Développées :

-Utilisations :

o Le toluéne est une substance de base pour la fabrication de produits divers tels que :
dérivés benzéniques ; saccharine ; produits pharmaceutiques ; colorants ; parfums ; détergents.

o [l entre aussi dans la composition des carburants (antidétonant), des solvants pour
peintures et laques, du caoutchouc, des résines ainsi que des diluants pour laques a base de
nitrocellulose et colles. Solvant dans I’industrie pharmaceutique et dans certains produits
cosmétiques (parfums),

o C'est aussi une matiére de base pour la fabrication du phénol (surtout en Europe
occidentale), du benzéne, des crésols (surtout au Japon) ainsi que de toute une série d'autres
substances.

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse :

¢ Cette substance est embryoléthale et foetotoxique chez le rat, la souris et le lapin
entrainant une diminution du poids de naissance, des retards d’ossification et des anomalies
squelettiques (155). Chez Phomme, certaines publications sont en faveur d’une augmentation
du risque d’avortements spontanés (106). Un cas de malformations chez I’homme a été
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rapporté (malformation squelettique et microcéphalie chez une mére aux antécédents de
toxicomanie au toluéne et d’alcoolisme chronique) (172). Par ailleurs Pexposition au toluéne
a €té rendue responsable d’une baisse de la fertilité (92) et il pourrait avoir un role de
perturbateur endocrinicen (73).

-Etiquetage :

Risk Phrases k11 029

Safety Phrases ik 2 16 25 23 33
indication{s} of Danger ; F Xn x

4/ Acide peracétique

-Numéros CAS/EINECS :
e CAS :79-21-0
o EINECS : 201-186-8
-Autres noms/synoniymes :
e Francais ; Acide peroxyacétique.
¢ Anglais : Peracetic acid ; Acetic peroxyde ; Ethaneperoxoic acid.

-Formules chimiques :
¢ Brute : C;H,04

e Développées :
CHg‘ﬁ -O-0H
O
-Utilisations (171) :

¢ Utilisations nombreuses : agent blanchissant pour textiles et pétes a papier ; fongicide ;
désinfectant pour matériel médical ; agent bactéricide dans I’industrie de I’alimentation ;
agent de stérilisation pour locaux (animalerie) ; agent oxydant dans les réactions

chimiques {oxydation du groupement amino en nitro pour les amines aromatiques, oxydation
des cétones aromatiques en esters).

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse

o ll 1’y a pas d’effet tératogéne rapporté avec cette substance. Lors d’une étude chez le rat
sur trois génération, sont apparues une baisse de la fertilité et une atrophie testiculaire
(attribuées cependant a la formation d’impuretés et non a la substance elle-méme).

-Etiquetage :
Risk Phrases TR 710 20021422 35 50
Safety Phrases 142 317 14 361370 1

: 9 45
indication(s) of Danger: O % Cle=a| N ¥
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S/ Perchloréthyléne (ou Tétrachloroéthyleéne)

-Numéros CAS/EINECS :
e CAS: 127-18-4
o EINECS : 204-825-9

-Autres noms/synonymes :
o Anglais : Perchloroethylene ; Tetrachloroethylene ; Tetrachloroethene ; Ethylene
tetrachloride.

-Famille chimique : Solvant organique (chloré),

-Formules chimiques :
e Brute : C,Cly

o Développées :
£l !
cl ¢l
-Utilisations (158) :

¢ ¢ perchloréthyléne est principalement employé comme solvant dans I’industrie du
nettoyage a sec, dans le dégraissage et e netioyage industriel de piéces métalliques.

o Il est aussi rencontré dans la production des chlorofluorocarbones comme solvant pour
peintures et vernis, solvant pour encres d'imprimerie, solvant d’extraction...

- Etudes expérimentales/effets sur la grossesse (155) :

o Etudes chez le rat et la souris. Chez le rat, diverses études par inhalation sont rapportées
(doses variables : | ppm/j de 14 jours avant la fécondation jusqu’a 22 jours aprés la
gestation ; 300 ppm/7h/j 6° au 15° jour de la gestation ; 900 ppm 7h/j 7° au 15° jour de la
gestation) et mettent en évidence une foetotoxicité (anomalies du poids, de la viabilité, du
comporiement) et des anomalies du développement du systéme musculo-squelettique. Chez la
souris, de méme par inhalation, les études mettent aussi en évidence une foetotoxicité et des
anomalies du systéme musculo-squelettique.

-Etiquetage :

Risk Phrases ¥ 40 51/53

Safety Phrases tFE 2 23 36137 81
N

Indication{s} of Danger : Xn Bl ¥ I

-Commentaires - Toxicité générale rapportée chez I’homme (49)(36) :

o ’usage du perchloréthyléne est intimement li¢ & I’industrie du nettoyage & sec. C’est
une industrie ol la population féminine est largement prédominante, De nombreuses études
ont analys¢ les issues des grossesses dans cette population : une augmentation des
avortements spontanés est souvent rapportée pour une exposition élevée de perchloréthyléne.
Cependant des facteurs de confusion d’importance existent (station debout prolongée et
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chaleur) pouvant eux-mémes influencer positivement |’ aungmentation des avortements
spontanés.
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PARTIE V : POUR UNE CONDUITE A TENIR
(PREVENTION DES RISQUES LIES A L’EXPOSITION AUX
PRODUITS TOXIQUES POUR LA REPRODUCTION CHEZ
LA FEMME ENCEINTE)

Nous n’aurons pas la prétention d’exposer une démarche stéréotypée et adaptable a
toutes les situations. Le monde du travail est en soit si divers et le mode d’utilisation des
produits chimiques si variable d’une entreprise a I’autre (dépendant des opérateurs, des
quantités employées...), qu’il nous semble improbable de pouvoir appréhender cette diversité
de maniére purement intellectuelle. Une étude de poste sera le plus souvent indispensable
pour évaluer le risque au poste de travail (et satisfaire I’ensemble des intervenants).

1/NOTIONS DE PREVENTION DU RISQUE EN MILIEU DE TRAVAIL (51)(54)
A/ La loi

La prévention des risques en milieu de travail est une activité réglementée par une
législation quantitativement importante exposée en grande partie au titre Il du livre deuxiéme
du Code du Travail (Hygiéne, sécurité et conditions de travail). Son but vise a I’optimisation
de la protection de la santé, de la sécurité et & ’amélioration des conditions de travail des
salariés.

Jusqu’a un temps récent, la mise en ceuvre de cette prévention €tait essentiellement
sous la responsabilité de trois protagonistes :
-Le chef ’entreprise en premier lieu puisqu’il est dit a Particle L. 230-1 du Code du Travail
que « le chef d’établissement prend les mesures néeessaires pour assurer la sécurité et
protéger la santé des travailleurs de I’établissement [...} ».
-Le Comité d’Hygiéne, de Sécurité et des Conditions de Travail (CHSCT), qui selon Particle
L. 236-2 a pour mission « [...] de contribuer 4 la protection de la sant¢ et de la sécurité des
salariés de I’établissement [...] ».
-La médecine du travail dont les missions sont énoncées a larticle L. 241-2 : « [...] éviter
toute altération de Ia santé des travailleurs du fait de leur travail, notamment en surveillant les
conditions d’hygiéne du travail, les risques de contagion et I’état de santé des travailleurs ».

[’ orientation de la législation actuelle (Loi de Modernisation Sociale de janvier 2002)
impose davantage de compétences dans la prévention au travail. On parle a présent de plus en
plus d’équipes pluridisciplinaires : ainsi les acteurs de la prévention dans ’entreprise se
multiplient (ingénieur de sécurité, hygiéniste, assistante sociale, ergonome) comme s’accroit
la complexité des techniques, des produits et des risques inhérents a ces techniques et produits
nouveaux.
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B/ Approche générale : 1a prévention du risque au travail
1/ Information et formation

Toute démarche de prévention du risque au travail requiert, des Iorigine, I"information
et la formation (« la sensibilisation ») de tous les acteurs de I'entreprise, salariés et
employeurs, sur les risques présents. Cette démarche supposera évidemment qu’au préalable,
I’identitfication des dangers aura été faite (et qu’il existe une connaissance minimale des
situations de travail).

2/Hygiéne an poste

Les régles d’hygiéne de base sont a rappeler chaque tois que possible : ne pas boire ni
manger ni fumer au poste de travail. Le nettoyage des mains doit avoir lieu aprés I’abandon
du poste. S’il y a lieu, préconiser le port d’un vétement spécifique au poste qu’il faudra
nettoyer périodiquement en évitant les mélanges avec les vétements a usage non
professionnel.

3/ Protection collective et individuelle aux postes de travail

La protection collective doit prévaloir sur la protection individuelle. L’idéal serait de
la situer a la racine de la tAche a accomplir ou lors de la conception d’une machine pouvant
présenter un risque particulier (une aspiration a la source d’une machine émettant des fumées
nocives, un coffrage en vue de diminuer le bruit d’une machine bruyante...). Si le risque
persiste (n’ayant pu étre ¢liminé totalement ou imparfaitement), I’incitation au port de
protections individuelles (port de gants, de protections auditives, de masque...) devra se faire
en sachant qu’il s agit d’une solution génératrice d’inconfort (et done moins adéquate que les
mesures de prévention collective). Le souci de toute protection individuelle sera
I’acceptabilité de ces mesures par I’opérateur en évitant, d’emblé, les protections trop
coniraignantes. Il appartiendra notamment au médecin du travail d’expliciter le bien fondé de
la protection.

4/ Surveillance médicale

La surveillance médicale fait partie de la prévention de base. Déterminée par le Code
du Travail (articles R. 24148 a R. 241-55), cette surveillance médicale s’exercera lors des
visites systématiques annuelles ou lors de visites de surveillance spéciale ou lors de toute
autre rencontre avec les salariés. Il doit tre recherché une exposition anormale aux risques et
la présence d’une pathologie liée & cette exposition (surdite, allergies, briilures...). Cette
surveillance médicale pourra d’ailleurs étre le point de départ 4 la réalisation d’examens
complémentaires de surveillance ou de dépistage d’expositions anormales au poste de
travail (par biométrologie on mesures d’ambiance).
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I1/RISQUE CHIMIQUE ET GROSSESSE AU TRAVAIL
A/ La démarche de prévention au risque chimique
1/ Connaissance des produits chimiques dangereux
a/ Les premiéres sources d’information

La connaissance des produits chimiques dangereux au poste de travail est une phase
pouvant étre longue et difficile. C’est cependant une phase essentielle et F'une des spéceificités
de la médecine du travail. Les premiéres sources d’information sont I’étiguetage du produit
chimique et la fiche de données de sécurité (FDS) devant I'accompagner.

eL’étiquetage : C’est un moyen simple d*alerter I'utilisateur et une obligation réglementaire.
L>étiquette d’un produit chimique est le résultat d’une batterie de tests menés in vivo et in
vitro. Elle a pour but d’avertir rapidement et visuellement I’opérateur du danger des
substances. Quinze catégories de dangers, représentées par des symboles ou pictogrammes,
peuvent étre notifiées (article R. 231-51 du Code du Travail) : explosible, comburant,
extrémement inflammable, facilement inflammable, inflammable, toxique, nocif, corrosif,
irritant, sensibilisant, cancérogéne, mutagéne, toxique pour la reproduction, dangereux pour
I’environnement.

Les principaux pictogrammes sont les suivants (Source : INRS [169]) :

F - Facilement Xi ~imitant

inflammable

*n ~Nocif

F+ - Extrémement
inflammable

2

G ~ Gonrosif N - Dangereux pour
Fenvirennement

Pemarque : les lettres €, 0, F, F+, T, T+, G, Xn, Xi, N ne font pas partie du symbole.

Par ailleurs, I’étiquette est accompagnée d’un nombre variable de « phrases de risque » ou

« phrases de conseils de prudence » ayant pour but, encore une fois, d’expliciter clairement et
simplement le risque encours. Le nombre de ces phrases de risques est important. Leur
présence est de méme réglementaire (voir leur signification dans I’annexe).
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oL Fiche de Données de Sécurité (FDS) : Elle compléte et approfondit I’étiquette du
produit chimique quant aux risques majeurs existant a 'usage. Il est fait obligation & tout
fabricant, importateur ou revendeur d’un produit chimique de fournir une FDS. Seize
rubriques doivent étre abordées (dont le nom de cerfains composants, I’ identification des
dangers, les premiers secours... ).

Le souci actuel des médecins du travail n’est pas de ne pas disposer de la FDS, mais
de pouvoir la « décrypter ». En effet, sil est fait obligation de mentionner les substances
dangereuses (substances cancérogénes, mut‘tgcnes et/ou toxiques pour la reproduction)
contenues dans un produit chimique, il n’y a pas devoir pour le fabricant de présenter la
globalité de ces substances. La composition précise d’un produit chimique est le plus souvent
un secret industriel déclaré seulement a certaines institutions (INRS). Les substances
dangereuses ne doivent étre indiquées que si elles dépassent un certain pourcentage ou seuil
de la préparation. Ces seuils sont variables selon la classification réglementaire de la molécuie
en substance cancérogéne, mutagéne et/ou toxique pour la reproduction.

Le tableau suivant indique le seuil pour lequel il y a obligation d’indiquer la présence
d*une substance chimique toxique pour la reproduction (ou cancérogéne ou mutagéne) selon
sa concentration dans la préparation (Source : INRS [169]) :

SYRBOLE, PHRASE(S) DE RISDUE, SEUIL DE CONCEMIRATION
DETERAIHANT LA CLASSIFICATION D'UNE PREMRATICH (7)

{ancerogene calegatie 1 T (toxicpes) RA%cn R 49 0¥ 201%
Cancermgens colégHio T {toxies) HELTTRIE B =01% 201%
Canceroghne catégonia 3 Xrt (noeif} R4 21% Tt%
tunagenacalegorie § T foxi) R4 20T 20E%
IAuagena calégorie 2 T ftomicpr) R46 20E% 201%
Mutagerercatéoorie 3 XA [nocif) R&3 1% 1%

Toxicpre pear 13 repeoduction eatégoria 1 T {teaiopn) R0 atiou R 6t 208% 202%
Teitpe pour la repreduction categptie 2 T {teaign) R0 et/cus R BY 2058% 02%
Towiepw pour la reproduction categoria 3 Xt (necil) RRZ2ot/ecuiRE3 =5% =1%

T SERT S eh it o ot B0 1 87 il {554

(M) Prveatations autfes sk $ P ses,
(& Pregaratinns gascusss

A0 T Cancgrnnginw suspecin - et negfliantes
45 ot rmee ke cano

R 46 Peat conpssr des allos aliena genctpaes e aditaii os
149 - ot canear o oo par irfalation,

R6O: I uxLﬁEﬂ m Aferite.

Rt PUSETS FFN] foffors nefantos poar Toofard,

Re2: itde e Oe N

63 : sras o ef et nebasten poen Nendant,
68 sl

b/ Recherches complémentaires

Pouvant s’avérer un instrument idéal de prévention, les données rapportées par
Pétiquette du produit chimique et la FDS ne sont malheureusement que trop rarement
exploitables car peu fiables. Ce peu de fiabilité a de multiples raisons : outre qu'une étiquette,
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mentionnant la présence de produits chimiques nocifs, peut sembler une contre-publicité et
qu’elle reléve avant tout d’une contrainte réglementaire, les distributeurs de produits
chimiques ne disposent pas toujours de tous les résultats des expériences pour la rédaction de
la FDS. Une étude sur la fiabilité des FDS a révélé que seulement 26% de ces fiches étaient
correctes et complétes (8).

En conséquence pour évaluer la toxicité d’un produit chimique, des recherches
complémentaires s’ imposent. On ne powrra que citer les ouvrages de toxicologic ayant permis
la rédaction de notre travail (Testud [104], Lauwerys [66], L encyclopédie Médico-
Chirurgicale de Toxicologie-Pathologie Professionnelle...), les nombreux sites de toxicologie
sur internet, 'INRS, le Centre de Renseignements sur les Agents Tératogénes (CRAT), les
Centres Anti-Poison (CAP) ou encore les services de Pathologie Professionnelle...en sachant
qu’une « certaine persévérance sera nécessaire au médecin désireux de surmonter les
obstacles dressés entre lui et la formule d’une préparation commerciale » (Testud).

2/ Identification des dangers pour la femme enceinte
a/ Les phrases de risque

Les substances chimiques une fois objectivées, I"identification des dangers sc fera en
premier lieu par le dépouillement des phrases de risques de chaque produit, Les phrases de
risque a relever seront celles qui permettent d’affirmer que nous somimes en présence d’un
produit connu pour étre toxique pour la reproduction. Ces produits sont désignés par I’'une des
quatre phrases suivantes :

R 60 Peut altérer la fertilité.

R 61 Risque pendant la grossesse d'effets néfastes pour I'enfant.

R 62 Risque possible d'altération de la fertilité.

R 63 Risque possible pendant la grossesse d’effets néfastes pour l'enfant.

Parmi ces phrases de risque et dans le cadre de la recherche d’une toxicité pour la
grossesse, ce sont les phrases R61 et R63 qui doivent en premier lieu attirer attention du
médecin. En effet : le danger répertorié par les phrases R60 et R62 est un danger en rapport
avec la fertilité alors qu’au stade de grossesse, il s’agira surtout de repérer les produits
susceptibles d’avoir une toxicité sur I’évolution de ’embryon ou du feetus.

11 est 4 noter que certains produits classés « toxiques pour la reproduction » peuvent
disposer de plusieurs phrases de risques (pour la reproduction). C’est le cas de I’acétate de 2-
éthoxyéthyle (R60-R61), du dinosébe (R61-R62), du disulfure de carbone (R62-R63)...

b/ Produits chimiques cités aux articles R. 234-9, R, 234-10 et R.
231-58-2 du Code du Travail - Circulaire du Ministére du Travail du 2 mai 1985

C’est le pendant obscur des phrases de risques (qui elles sont visibles !). Ces
substances doivent étre considérées comme des substances nocives pour la reproduction bien
qu’elles soient en majeure partic absentes de la liste de la 28° ATP, Le probléme de leur
identification résulte justement de cette absence de signalisation spécifique. La connaissance
des articles du Code du Travail y faisant référence et de la circulaire du 2 mai 1985 nous
semble étre inévitable pour leur identification.
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¢/ Produits chimigues douteux

Ces produits ne seront douteux qu’autant qu’on aura pris connaissance des doutes les
concernant, En effet, I’affirmation qu’un produit chimique est douteux pour la grossesse
suppose au préalable une recherche se rapportant a cet effet ou, tout du moins, une
sensibilisation a la recherche sur la toxicité des produits chimiques en général.
L’identification d’un produit chimique douteux quant a ses effets sur la grossesse résultera
donc d’une recherche littéraire ou suivra un incident mettant en présence le produit chimique
en question.

3/ Evaluation analytique et guantitative du risque chimique

L’évaluation analytique et quantitative du risque chimique permet de disséquer les
différentes phases de travail et s’effectue par une étude de poste. L’étude de poste est
essentielle lorsqu’il est nécessaire de formuler un avis sur le risque que présente un produit
chimique. Le probléme récent que rencontre le médecin du travail réside dans « I’anarchie »
des postes. Actuellement, les salariés se définissent moins que par le passé par un poste ou
une fonction précise ou unique : ils sont le plus souvent polyvalents. Dans cette polyvalence
des taches a accomplir, le role du médecin sera de repérer celles (ou celle) qui seraient
susceptibles d’exposer la femme enceinte a un danger chimique connu pour avoir une
incidence négative sur I'évolution de la grossesse. Cette étude des situations de travail (étude
analytique) permettra d’effectuer un premier tri et une hiérarchisation des dangers présents
aux différents stades de la tiche a accomplir : source et caractéristiques du danger (par
inhalation, par contact ou par ingestion ; quantités manipulées ; fréquence des manipulations ;
efficacité de la prévention existante etc).

Une fois I’évaluation analytique effectuée, I’évaluation du risque peut se compléter
d’une mesure quantitative. Les méthodes d’évaluations quantitatives du risque chimique sont
de deux sortes : métrologie atmosphérique (prélévement atmosphérique de gaz, de particules
etc) et/ou biométrologie (prélévement dans les liquides biologiques du produit ou de ses
dérivés). L’emploi de I*une ou I"autre de ces deux méthodes dépendra de la situation et du but
recherchés. Ainsi I’évaluation d une exposition respiratoire des salariés d’un atelier, par
exemple, pourra se faire par des prélévements d’atmosphére tandis gu’une évaluation de
I’exposition cutanée nécessitera davantage un prélévement sanguin. Chacune de ces deux
méthodes fournira des valeurs brutes n’ayant de sens qu’en comparaison de normes qui, en
milieu de travail, se nomment « valeurs limites » (31).

4/ Maitrise du risque chimique

Le risque chimique, au poste de travail, est le résultat de deux variables : danger et
exposition.

RISQUE = DANGER x EXPOSITION.

Toute action tendant 3 la maitrise du risque chimique aura donc pour but de faire
régresser I’'une ou ’autre ou les deux a la fois de ces variables. La diminution de la variabie
danger pourra s’effectuer par le choix d’un produit chimique moins toxique ou moins itritant
ou moins nocif ou moins inflammable (etc...). La diminution de I’exposition, quant a elle,
passe par la mise en ceuvre d’une protection collective ou individuelle dépendante de I’activité
au poste.
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B/ Grossesse ct exposition & un produit chimique cité dans le Code du Travail
1/ Article R. 231-58-2 (benzéne)

Le benzéne est une substance chimique bénéficiant d’une prévention aux étapes bien
codifiées. L article R. 231-58-2 précise que «les femmes enceintes [...] ne peuvent €tre
affectées ou maintenues & des postes de travail les exposant au benzéne ». La seule mise en
évidence de benzéne au poste de travail sera suftisante au médecin du travail pour proposer un
aménagement ou un changement de poste. L impossibilité pour I’'employeur de pourvoir un
autre poste permet 4 la femme enceinte de bénéficier d’une suspension de son contrat de
travail et de bénéficier d’une garantie de rémunération selon Iarticle L. 122-25-1-2 du Code
du Travail (allocation journaliére de la Sécurité Sociale associ¢e a un complément verse par
I’employeur).

2/ Article R, 234-9

Interdiction est faite par I'article R. 234-9 du Code du Travail, d’occuper les femmes
(et donc les femmes enceintes) aux travaux de préparation et de conditionnement des esters
thiophosphoriques ainsi qu’aux travaux de secrétage mettant en ceuvre le mercure et les
composés du mercure dans I'industrie de la couperie de poils, La présence de femmes dans les
locaux ol s’effectuent ces travaux est de méme interdite.

La conduite  tenir dans cette situation de travail n’est pas dépendante de la grossesse
puisque aucune femme ne doit, théoriquement, étre exposée aux produits cités dans 1"article
R. 234-9. La simple mise en évidence de la présence d’esters thiophosphoriques ou de
mercure (ou de ses composés), au poste de travail, permet d’exclure médicalement toute
femme (enceinte ou non) des licux de travail.

3/ Article R, 234-10

Contrairement a article précédent, seule la manipulation ou les fravaux pouvant
exposer i certains hydrocarbures aromatiques, sont interdits. Le séjour dans les locaux est
autorisé. Les produits énumérés a article R. 234-10 du Code du Travail (voir Partie 2)
doivent &tre considérés comme nocifs pour la grossesse. On pourrait émettre I’hypothése
qu’une femme enceinte peut néanmoins se trouver exposée dans le cas d’une atmosphére
confinée (sans pour autant accomplir le travail exposant). La démarche de prévention du
risque chimique, précédemment décrite, trouvera 1a son application, L’identification des
dangers, I’étude de poste, I’évaluation analytique et/ou quantitative du risque chimique
permettront une objectivation du risque et justifieront un retrait du poste ou non. Ces
démarches, il est vrai, demandent beaucoup de temps. Un retrait temporaire du poste voire
une inaptitude temporaire, en contact avec le médecin traitant ou le gynécologue, pourra
s’avérer étre une solution intermédiaire.

C/ Grossesse et exposition aux toxiques pour la reproduction de classe 1 et 2
La législation est & ce propos bien précise. L article R. 231-56-12 stipule que « les

femmes enceintes et les femmes allaitantes ne peuvent étre affectées ou maintenues a des
postes les exposant & des agents avérés toxiques pour la reproduction ». Les agents avérés
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toxiques pour la reproduction sont les produits désignés comme toxigues pour la reproduuction
de catégorie 1 et 2 (voir Partie 3).

La démarche de prévention est en tout point similaire a la démarche de prévention
mise en oeuvre lors de I’exposition au benzéne. Le médecin du travail proposera soit un
aménagement de poste soit un changement de poste. L’impossibilit¢ pour Pemployeur de
pourvoir un autre poste permettra, selon article L. 122-25-1-2 du Code du Travail, a la
femme enceinte de bénéficier d’une suspension de son contrat de travail et de bénéficier d’une
garantie de rémunération (allocation journaliére de la Sécurité Sociale associée & un
complément versé par I'employcur).

D/ Grossesse et exposition aux toxiques pour la reproduction de classe 3

Les substances et produits classés en classe 3 des produits toxiques pour la
reproduction de I’Union Européenne sont problématiques. La raison en est la dénomination de
« toxiques pour la reproduction ». Une femme enceinte exposée a ces substances, sans
possibilité de modification de poste, pourra raisonnablement imaginer qu’un danger est
possible pour sa grossesse A la suite d’une telle dénomination. Par ailleurs P’existence de
malformations induites expérimentalement et disponibles en lecture sur internet peut-elle
sembler plus rassurante ? Le taux de malformations spontanées dans la population générale
est de 3 4 5% avec un mécanisme étiologique indéterminé dans 60% des cas (80). Quelle
pourra &tre la réponse du médecin (et sa responsabilité), si une femme exposée accouche d*un
enfant souftrant d*une maltormation ?

Nous ne croyons pas qu’une telle dénomination de « toxiques pour la reproduction »
pour les substances incluses en catégorie 3, soit propre & apaiser les enjeux affectifs entourant
la grossesse de nos jours. Tl eut sans doute été préférable que I'article R. 231-56-12 du Code
du Travail interdise 1’exposition a tous Ies produits classés toxiques pour la reproduction, ou
bien que la catégorie 3 ne prenne pas cette dénomination.

Vis-a-vis d’une telle exposition, le retrait du poste de travail de la femme enceinte, une
fois le risque objectivé par la démarche habituelle de prévention du risque chimique, nous
semble &tre attitude de prudence la plus appropriée d’un point de vue médical. D’un point de
vue toxicologique cependant cette décision apparaitra moins €vidente.

E/ Grossesse et exposition a un produit chimique douteux

Un tel cas de figure fera le plus souvent suite 8 une demande précise. L’étude de
Frangois TESTUD, patue dans le Journal de Gynécologie Obstétrique et de Biologie de la
Reproduction (106) et relatant le suivi prospectif de I’exposition toxique professionnelle de
100 femmes enceintes, apporte d’importantes précisions. Dans 48% des cas, la demande vient
du gynécologue et dans 21% de la patiente elle-méme. La démarche de prévention préconisée
est une démarche de prévention au risque chimique (telle que décrite jusqu’a présent). L étude
au cas par cas de chaque situation de travail nous semble, la encore, la meilleure démarche
pour justifier un retrait du poste de travail ou au contraire un maintien au poste.



159

111 / DEMARCHE DE PREVENTION AU-DELA DU POSTE DE TRAVAIL : LA
TOXICOVIGILANCE

A/ L’ état actuel de la toxicovigilance

1l n’existe pas de Vidal référengant la totalité des produits chimiques potentiellement
toxiques employés au travail. La connaissance des effets attendus sur I’évolution d’une
grossesse ne saurait cependant évoluer sans disposer d’une centralisation des données
existantes. Cette convergence n’est pas actuellement rendue possible car, en France, il n’y a
aucune institution ni aucun organisme mettant fidélement en rapport I’exposition chimique
exacte de la femme enceinte et les anomalies rapportées a la naissance. Les quatre Registres
de Malformations disponibles (Auvergne, Bas-Rhin, Centre-Est, Paris) ne font pas
précisément ce lien. De plus ni le CRAT ni encore les CAP, qui peuvent s’avérer les
interlocuteurs préférentiels en toxicologie professionnelle, ne sont non plus systématiques
dans cette recherche lorsqu’il n’y a pas de demande de la part des médecins. Iis pourraient
pourtant constituer 1’ébauche d’un réseau plus vaste associés a 'INRS...

ele CAP de Lyon : Le CAP de Lyon méne depuis quelques années I’expérience la plus
intéressante concernant I’évaluation du risque chimique pour la grossesse au poste de travail,
A partir de demandes d’informations concernant I’exposition & un risque chimique (demande
des médecins ou des salariées exposées), une étude est menée analysant précisément chaque
cas selon une méthodologie de prévention au risque chimique. L’intérét d une telle démarche,
certainement longue et difficile, est d’apporter une réponse précise de ’exposition & un poste
mais aussi la constitution d’une base concréte de données sur la toxicité des produits
chimiques au travail.

o Le CRAT (Centre de Renseignements sur les Agents Tératogénes) (37) : I a pour mission
d’aider le corps médical pour évaluer les risques tératogénes. Situé a Paris & I'hopital St-
Antoine, le but de cet organisme est notamment d’accumuler des informations sur les agents
susceptibles d’avoir un effet tératogéne (il a un réle d’information en priorité). Il est
cependant plus orienté sur les risques médicamenteux (80% des demandes) que sur le risque
chimique en général (1,6% des demandes concernent les risques aux expositions
professionnelles).

B/ Pour la constitution d’un réseau de Toxicovigilance

L’absence de réseau de toxicovigilance est préjudiciable a ’avancée des connaissances
en toxicologie professionnelie. Nous avons évoqué le CRAT, le CAP et naturellement PINRS
dans la surveiflance de I’apparition de pathologies liées & ’emploi de produits chimiques au
travail. 11 y en a d’autres (MSA, Instituts universitaires...) de sorte que les données actuelles
sont malheureusement dispersées. Quel avantage ce serait pourtant si la profession de la mere
était systématiquement demandée ! Et si, de méme, en cas d’anomalie constatée un
signalement était fait et une étude de poste par la médecine du travail (ou tout autre organisme
de santé au travail) était effectuée. Ne manquerait-il qu’une volonté politique ?
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CONCLUSION

Le risque chimique, résultant de I’emploi de produits ou substances dangereuses pour
la santé humaine, est un risque actuellement diffus et protéiforme dans le monde du travail.
C’est un risque difficile & appréhender, particuliérement pour la femme enceinte. Celte
difficulté résulte de I’emploi massif de composés chimiques récents, changeants, difficilement
identifiés et identifiables dans leurs formulations et dont le potentiel toxique pour la
reproduction, a peine entrevu par les études expérimentales, demeure a bien des égards
largement obscur voire totalement inconnu.

Une législation du travail moderne, instituée sous I'impulsion de la Communauté
européenne, se met progressivement en place. Le but suivi est d’assurer une meilleure
prévention vis-a-vis des risques chimiques au poste de travail notamment pour la femme
enceinte. Ainsi, le regroupement d’un certain nombre de substances sous la qualification de
« toxiques pour la reproduction », et I'interdiction faite d’exposer les femmes enceintes a ces
derniers, constitue sans doute un point de départ pour une nouvelle prévention ou la grossesse
au travail acquiert un peu du statut dont elle dispose par ailleurs : un phénomene extrémement
précieux. Il n’en demeure pas moins qu’en I’état actuel, au regard du chiffre immense de
substances chimiques employées dans les différents secteurs industriels, ces efforts demeurent
encore insuffisants.

Les produits toxiques pour la reproduction forment un ensemble de plus de 111
substances et produits divers La classification actuelle les subdivise en 3 catégories de
dangers dont I’intensité va en décroissant (catégorie 1, 2 et 3). Cette classification résulte le
plus souvent d’études expérimentales. Les premiére et deuxiéme catégories sont les seules
ayant une toxicité avérée pour la reproduction humaine. Les substances présentes en catégorie
3 sont simplement préoccupantes, A ces 3 catégories peuvent s’ajouter certaines substances
qui, sans avoir la dénomination de « toxiques pour la reproduction », sont potentiellement
nocives pour la grossesse.

La premiére catégorie des produits toxiques pour la reproduction se compose
essentiellement de dérivés du plomb et comporte, de ce fait, un nombre impréeis de
substances chimiques car tout dérivé du plomb, non expressément nommeé dans cette
catégorie, peut y étre inclus. Les dérivés du plomb forment le plus grand contingent de
substances toxiques pour la reproduction et bénéficient d’une double classification (en
catégoric 1 et 3).

Les catégories 2 et 3 englobent, elles, une plus grande diversité de substances ou
prédominent cependant deux familles chimiques : les solvants organiques et les pesticides.

La prise de décision, quant a la prévention vis-a-vis de ’exposition de la femme
enceinte aux produits toxiques pour la reproduction au poste de travail, nécessitera
fréquemment une étude de poste. Elle est le plus souvent dictée par des textes réglementaires
issus du Code du Travail et demeure une des premiéres missions du médecin du travail dans
I’exercice de ses fonctions.




Mais au-dela de cette prévention de terrain, la mise en place d’un réseau de
toxicovigilance, spécifique aux produits chimiques employés en milieu professionnel et
centralisant Pensemble des connaissances quant a leur foxicité pour la grossesse, s’avére de
plus en plus nécessaire face a la dispersion et la confidentialité des données. Est-ce le role des
CAP ? du CRAT et de I'INRS ? Outre une volonté politique, cela ne pourra se réaliser
qu’avec la contribution de chaque médecin.
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it 43 P2ut sntrainer dne sensiblisstion par contscl aved 13 poad.

R 44 lusque daxplesion 55 chauffé en ambiance confinde,

R 45 Pzut provoquar = gangar.

R 46 Paiit provoquer des sitérstions pénstiques heréditarss

R 48 fusgue d'effets gravaes pour iz sante en cas 4 ﬂxpo’mun arolbongés,

H 49 Paut provoquer iz cancer pac Inhakaton,

R 50 Trés toxmgue pour jos organismes aquatiques.

R Bl Towque pour 125 organismeas aguatyjuss.

R O52 Nooif pour 125 organismes aqu:;tsque_:

R 53 Peut entrainer des effets néfastas 4 long terme pour Fenvironnement aqustiqus
R 54 Toxmgus poor 1z flore.

R 55 Toxigua pour |z fauns.

56 Towque pour ies orgamsmas do 5ol

it 57 Toxigue pour a5 shailles,

R 58 Pzut entrainer des sffets néfastes & bong terme pour eavironnemeant.
R 59 Dangsereux pour i3 couche d'ozone.

R A0 Paut altérar la fertilit £,

R 61 lizgue pandant 1o groszesse d'effets nefastas pour Fendant.

R 62 fisque possible daldraton de s fertilit s

R B3 fusque pasnible pendant In grossesse d'effets néfzstes pour Fenfant.
R 64 Rizque possihiz pour i=s bebés nourrs 20 it matsrnal

R 65 Moo @ paut provoquer une atteinte des pournons &n cas d'ingeston.
i 66 L'sxposidion répétde peut provogquer dessécheament ou gergures de I peau,
R 67 Linhatation de vapsurs peut provoqquear somnolence et wertiges.

R 68 Possibilitg d'effeis irréversisles.
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R 51/53 Towqus pour les oroanimes squstrjuss, paut entrather des =ffets nefasies 4 long terma pour Penvrennamant
ajustiaus,

R 52753 Hoof pour =5 organismes pquatyoss, peut zntrainer des offels nifastes 5 ong terme pour Yenwironnement
Zquatique,

R BB720 Hosd . possbite d'sffetz srgversibies per mnaiatizn.,

H 6872t Hotd | posz bité d'eflets irréversibizs par contact avas lanez

R 68/22 Hord : porsbiltd d'effats praversbizs par haestion.

R B8/20/21 Moot possibiné d'effers irraversiblzs par inhiolztisn el par contast eves Iz peau.

R 68720/22 tocd : poastnin g d'sflats srévarsibies par b &t par ingestion,

R 68721722 Hocif : paxsiind deffets wréversiblas par contact svec fa pazu af par MQERLON.

R68/20/21/22 Nood | possibiltd d'effets wravershizs par inhialstion, par contact ovel 13 923u &1 pof maestion.
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rpar ke faheanty,

L fanriraagl,

e re H=H)

12 fi2 pas fermar hary

{5 2 ndguer par fe fanrcent

source 4°2tn; MHe pas fumear,
517 Tenir o u st ibles.

S 18 Manidler 2 auyor 2 renipienl aver pradence,

5 20 He nai manoer 2 ne pas boire pendant rutdiss
% 21 M= pas fumser pendant Pof
5 22 He pas resmrar 123 poussiéras,

5 23 Mz paz resparer lzz gazivepouts fumarsla
5 29 Ewder iz cont =¢ 13 pooy.

% 25 Eyiter i VEUX.

Eanrsant}
5 29 M= poaz jerer a5 rasidus 3 Veaoaut.

5 30 Ne jemas verzer de fzau dans le produt,

8 33 bviter Faccumulstion de charges dlectrostztiquas,

5 35 Me sedebarrasger de ce produtt o de son reqipiant Qu'en prenant toutes presautions dussgs,

§ 36 Porter un vitemant de protaction sporaprie,

8 37 Porter des gants oppropriEs.

538 in cas de ventilston insuffisante, poriar un spparal respirstoire dppropne.

5 3% Forter un appared de protaction des yeux  du visags,

540 Pour nsttoyer iz 2ol o les obists soudlss par ¢o produnt, utilisor ., (3 prdoser par 12 fgbrizant),

541 En o3 dwncandiz stiou d'=xplasion ne pas rasoirsr les famdes,

342 'endant las fureaslons U WANEZENoNS porter un epparell respuraton: aRpFopnE {2rmals! anpronpnes ) & inadwuer par e
fabrizant 1,

5 43 En cas dincende utdizar.. {moyons gextincnnn 2 précsor par s Szhncant. S) Feau sugmante l2s pEques, aoutar
Ne jamas uniser J'pay

545 £n cas d'econdent ou de malase consu'ter immeadisternent un médecin (51 poss:hile hy montrer febnostte]

5 46 £n ta: dngestion consultar mmadptement un madacin 2 by montrer fembaliage oy el queatie,

847 ConsRrysr a une tampérature e depassant pas.., *C (& préoser par fe fabncant).

5 48 Maintenir himids svac,.. (moven oaprouyd Fprsnser par bz f2hncant).

5 49 Donserver yniquement dans 12 riciment d'orizine.

8 58 Nz pas melangar aved,,. {3 spécsior par fe fabryanty,

5 51 utiiser szulemant dans des zonss ban venbilées.

552 112 paz utiser sur de grandes surfaces dans las lacaux habitds,

5 53 bviter Faxpositon, e procurer das instructions spéoales svant futhsahon.

5 56 Elminer ca produd et sop récpient dans un centre da collects des déchets dengersus ou spariaux,

5 57 Utihser un rEcipient appropn® podr eviter toute contaminztion due mibizn smbiant.

8 59 Consulter fe fabrnicoat oy le fournisseur pour des informations relatives a o récupération ou au recyclape.

3 60 Efimoner 2 produsd of7ou san recipient comme un dachet dangerauk,

5 61 Evier la raiet dans lenvironnament, Consulter l25 nstructions spacintes / a fiche de donnéss de sécunte,

5 62 En <as d'ingestion, ne pas fzire vomir. Consulter immeadistement un médecin ¢t e montrar fambalizoe ou Fatiguette,
563 kn cas dscerdent par inha'stion, transporter iz vertime hors de |3 zone contaminge et iz garder au repos.

564 En cas d'ngestion, nincer 13 bouche avec de Peau (Ssufemeant s 8 persanns est consaante].




2 Conmibiraison gz plipness &
5 1/2 Cansaryar sous ofz st nors de portee des anfants.

S 3/7 Conzeryer i réoipent brn fermz dans un endrot fras.
5 3/9/44 Conserver dans wn endrent Trass =t bizn vantile 2
faprizanti.

§ 379714749 Conserver umquament dans be récipent donipins dans un endrst fras €1 disn ventud 3 facert de.,. {marsdres
ncompatihies 3 ndiguer par f2 Fi2bryvzant).

5 379749 Con er unrpuerasnt dans k= rétpeent d'orighie dang un endrod fras & en ventite,

5 3714 Consarver dans un endrot frais a fecatt des.,. (mandres yicompaninlas 3 g guer par be fabntant ).

8 7/8 Conssrver le récipiant bizn ferméa £t & Usbri de Fhumidité,

5 749 Consarver fz secmient bien ferme et dans un 2ndrod bien ventig,

S 7747 Conserysr be £6¢pient buen ferme &t 3 una temparature ne dépassant pas... ML (& précsar par e fgbncant) |

5 20/21 He pst snangsr, ne pas bore &t ne pas fumer pendent Nutthsstion,

S 24725 Eviter do contact aved bo pesu et s yeux.

5 27/28 nprés contact avec o pesuy, enizear immedistement tout v
=t sbondamment sv20... (prodits =ppropriés & indiguer par iz {shricantl,

5 29/35 Nz pas jetzr les résklus & VEgout | ne se diébarraseer de oo produd &1 de son rECDIEDL QUED DrERSNE toutes le3
précautons duspe.

S 29/%6 He pas jelar les réswjus a Fgoat, ghminer <2 produnt & zon racmient dans un centre de codecte das da
JRNJErSUX GU SPECIDUK,

S 3637 Farter un vitement de protection =5t de3 gants approprss,

5 36/37/39 Porter un vétemeni de protecton 3ppropnd, des gants et un apporet de protechen o
5 356/39 Porter un vétemant de protection appropng ot un apparsd do protaction des yeus / 4o v
5 37/39 lorter des gents approprgs ot un apparei de proteston des yeuxy/du vissge,

5 A7/4% Conserver uniguement dans Ie récipient d'otrine 3 tampédretiire ne dépassany pas... 0 (@ griosor par bo
faiyricanty .

. imarsdres apoampzhibles 2 mdguor per e

mant spantd o ezlabouss et 52 jgver immedatament

I80




Substances visées par la réglementation

Sulfure de carbone

Tétrachlorure de carbone
Trichloréthyléne

Méthyl-éthyl cétone

Plomb

Mercure

Arsenic

Pesticides : Hydrocarbures chlorés
Esters thiophosphoriques

Dérivés nitrés et chloronitrés des hydrocarbures benzéniques
Dinitrophénol

Aniline et homologues

Benzidine et homologues
Naphtylamine et homologues
Benzéne

Substances toxiques de premiére catégoric

2-Bromopropane

Coumaféne

1,2-Dibromo-3-chioropropane
(R)-4-Hydroxy-3-(3-oxo-1-phénylbutyl)-2-benzopyrone
(S)-4-Hydroxy-3-(3-oxo-1-phénylbutyl)-2-benzopyrone
Monoxyde de carbone

2,4,6-Trinitrorésorcinate de plomb

Acétate de plomb basique

Diazoture de plomb

Bis(orthophosphate) de triplomb

Chromate de plomb

Dérivés alkylés du plomb

Composés du plomb

Diacétate de plomb

Hexafluorosilicate de plomb

Hydrogénoarsénate de plomb

Jaune de sulfochromate de plomb

Méthanesulfonate de plomb

Rouge de chromate, de molybdate et de sulfate de plomb

Substances toxiques de deuxiéme catégorie

Acétate de 2-éthoxyéthyle

Acétate de 2-méthoxyéthyle

Acétate de 2-méthoxypropyle

Acétate de méthyl-ONN-azoxyméthyl

31
31
32
33
34
36
36
36
37
38
38
39
40
41
41

47
48
49
50
51
52
53
54
55
55
56
57
57
59
59
60
61
62
62

63
64
65
66
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Acide méthoxyacétique 67
Benzo|a]pyréne 68
Binapacryl 69
3,5-Bis(1,1-diméthyléthyl)-4-hydroxyphénylméthylithioacétate de 2-éthythexyl 70
Chlorure de cadmium 70
Fluorure de cadmium 71
6-(2-Chloroéthyi)-6-2(2-méthoxycthoxy)-2,5,7,10-tétraoxa-6-silaundécane 72
(2RS,3RS)-3-(2-Chlorophényl)-2-(4-fluorophényl)-[(1 H-1,2,4-triazol-1-yl)

méthyl]oxiranne 73
{(+/-) (R)-2-[4-(6-Chloroquinoxalin-2-yloxy)-phényloxy|propanoate de

tétrahydrofurfuryle 73
Cycloheximide 74
N,N-Diméthylacétamide 75
N,N-diméthylformamide (DMF) 76
Dinosébe 77
Dinosébe, sels, esters 78
Dinoterbe 78
Dinoterbe, sels, ester 79
2,3-Epoxypropan-1-ol 79
(R)-Z,3-Epoxypropanol 80
2-Ethoxyéthanol 81
Ethylénethiourée 82
Fluazifop-butyl 83
Flumioxazine 84
Flusilazole 85
Formamide 86
4,4’-Isobutyléthylidénediphénol 87
Mélange de :- 4((Bi-fluorophényl)méthyisilylyméthyl)-dH-1,2,4-triazole ; 1-((Bis-

(‘- fluorophényl)méthylsilyl)-méthyl-1H-1,2 4-triazole 87
2-Méthoxyéthanol 88
2-Méthoxypropanol 39
N-Méthylacétamide 90
N-Méthylformamide 90
Nitroféne 91
Oxyde de bis(2-méthoxyéthyle) (DEGDME) 92
Phtalate de bis (2-éthoxyéthyle) 93
Phtalate de bis(2-méthoxyéthyle) 94
Phtalate de dibutyle 95
Tétracarbonylnickel 96
Tridémorphe 97
Vinclozolin 97

Substances toxiques de toisi¢me catégorie (sans les dérivés du plomb)

Acide I-cyclopropyl-6,7-difluoro-1,4-dihydro-4-oxoquinoline-3-carboxylique 102
Acide (S)-2,3-dihydro-1H-indole-2-carboxylique 103
Acide 2-éthylhexanoique 103

Acrylamide 104
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1-Allyloxy-2,3-époxypropane 105
Bis(n-cyclopentadiényl)bis(2,6-difluoro-3-[pyrrol-1-yl]phényl)}titanium 106
Bromoxynil 107
Bromoxynil octanoate 108
2-(4-Tert-butylphényl)éthanol 109
C.L. Direct Black 38 109
C.I Direct Blue 6 110
C.I Direct Red 28 111
Chinométhionathe 112
5-Chioro-1,3-dihydro-2H-indol-2-one 113
2-Chloracétamide 114
Cyproconazole 115
2,4-Dibromobutanoate de benzyle 116
2,3-Dibromopropan-1-ol 116
Dinitrotoluene 117
2,3-Dinitrotoluéne 118
2,4-Dinitrotoluéne 119
2,5-Dinitrotoluéne 120
2,6-Dinitrotoluéne 120
3,4-Dinitrotoluéne 121
3,5-Dinitrotoluéne (3,5-DNT) 122
1,3-Diphénylguanidine 123
Disulfure de carbone 124
Dodécachloropentacyclodécane 125
Fénarimol 126
Fentine acétate 127
Fentine-hydroxyde 128
Fhuazifop-p-butyl 128
Hexan-2-one 129
n-Hexane 130
2-(2-Hydroxy-3,5-dinitroanilino)éthanol 131
Toxynil 132
Ioxynil octanoate 133
Isoxaflutole 134
2-(2-Méthoxyéthoxy)éthanol (DEGME) 135
Monochlorhydrate de trans-4-cyclohexyl-L-proline 136
Monohydrate de (-)-({ &, 25)-(1,2-époxypropyl}phosphonate de (R)-u-
Phényléthylammonium 137
Myclobutanil 137
Nitrobenzéne 138
Octaméthylcyclotétrasiloxane 139
Pentaoxyde de divanadium 140
Propylénethiourée 141
5,6,12,13-Tétrachloroanthra (2,1,9-def:6,5,1,-d e ’f")diisoquinoléine-1,3,8,10
(2H,9H)-tétrone 142
Thiourée 142
1,2,4-Triazole 143

Valinamide 144




Substances toxiques douteuses

Styréne

Acétone

Toluéne

Acide peracétique

Perchloréthyléne (ou Tétrachloroéthyléne)

BU "
Nal fresed

}

(6
Naines

BU Santé
Nantes
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NOM - DE JESUS PRENOM : Annibal

LES EFFETS DES PRODUITS « TOXIQUES POUR LA REPRODUCTION »
SUR LA GROSSESSE :
DESCRIPTION DES PRODUITS, LEGISLATION ET CONDUITE A TENIR
AU POSTE DE TRAVAIL

RESUME

a aitlossid a2 N

Le risque chimique, résultant de I'emploi de substances ou de produits dangereux pour la
santé humaine. est un risque actuellement diftus et protéiforme dans le monde du travail.
C’est un risque difficile a appréhender particulierement pour la femme enceinte. Cette
difficulté résulte du peu de connaissance scientifique dont on dispose quant a I'effet nocit
pour la reproduction des différentes molécules mises en ceuvre.

Les produits toxiques pour la reproduction sont désignés par voie législative. lls forment un
ensemble de plus de 111 substances réparties en 3 catégories de danger. Les solvants et les
pesticides sont les familles chimiques d usage les plus fréquemment rencontrées tandis. qu’en
termes de structure chimique, les dérivés du plomb prédominent.

Dans le but d’expliquer en quoi elles peuvent étre dangereuses pour la grossesse, nous
rapportons une description précise de chaque molécule incluse dans I'une de ces trois
catégories.

La prévention au travail vis-a-vis de ces substances est dictée par le Code du Travail. Elle
passe par une étude de poste. Cette prévention ne saurait cependant se concevoir a longue
¢échéance sans la mise en place d’un réseau de toxicovigilance.

MOTS-CLES

Risque chimique, Toxiques pour la reproduction, Grossesse, Législation, Plomb, Solvants,

Pesticides.



