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CONNAISSEZ-VOUS LE SYNDROME
AEROTOXIQUE ?

(SAT)

On imagine facilement que la réponse sera rarement positive !
Bien entendu quelques exceptions seront possibles dans le milieu des navigateurs aériens,
curieux sinon, fait certainement rarissime, parmi les experts en Toxicologie. Ces derniers

vont avec raison, penser quoil sodoagit vrai

sen

parmi | e personnel du secteur =®@nsomaatuui goé g g

bien entendu oublier les passagers, les plus nombreux et, certainement, les moins bien
informés de cet inquiétant « syndrome », surtout connu sous son vocable « Syndrom Air
Cabin » [1].

Mais toutes ces considérations ne peuvent nous informer comment, dans tous ces avions
tant s ®c upeutde®sirntoxiuélai €Ce c i ne peut °tre dQue
Allons donc a la découverte de ce mystére si inattendu !

D6un point de vue historique, | es ®ventuel

les cabines des avions a réaction, tant militaires que civils, étaient connus des les années

1950,mai s il s ne furent bien caract®ri s®s quoben
Cbest un groupe dbébexperts, dont |l e Professeul

| 6Expert f-Chaistophe BAOUEd et ke Médecin Harry HOFFMAN, Chirurgien de

| 6US Navy, qui d®n o mm r e n tSyndranre Ad&otorique [@]] | e

1 What is aerotoxic syndrome ? The Telegraph (28 février 2017) - http://www.telegraph.co.uk/news/aviation/11427400/What-is-
aerotoxic-syndrome.html
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LE SYNDROME AEROTOXIQUE

1. QUELLE EST LA NATURE DU SYNDROME AEROTOXIQUE (SAT) ?

En se limitant a quelques généralités, le « Syndrome Aérotoxique » peut étre défini,
du point de vue dobébun Toxi cochi mipatholegieréembr e ¢

| 6 e x p desiperdormels et des passagers aériens,” | 6 ai r diffusé enscontinu s ®
dans les cabines, lors des vols. Plus précis ® me nt | 6air est distribuc
dans la cabine de pilotage, celle des personnels navigants et celle des passagers.

Déembl ®e, il peut para“ tre ®vident que | 6ai
santé des personnes qui le respirent !

Oor il semblerait qudé”™ |l ong ter me, | ors doe

présentent des pathologies peu caractéristiques, qui dégradent progressivement leur santé.

En réalité, ces symptdbmes qui manquent de spécificité, pourraient tout a fait étre
classés dans la catégorie assez floue des maladies que les Anglo-saxons regroupent sous
| appellation de « Multiple Chemical Syndrome », le « MCS » [Annexe 1]. La traduction
francaise pourrait étre « Hypersensi bilit® | i ®e “ Ptoduigsx p 0 S i
chimiques » ou, plus simplement, « Hypersensibilité chimique multiple », la « HCM ».

D6o% | 6i nt ®r °t dntriguésiparxatie &ranteipathiolsgiee s

En fait tout ceci manque de pr ®cision, ce (
des pol ®mi quesé et , bien entendu, au d®pend d
la catégorie des « psychologiquement fragiles »! Cé e s tti d e dlmalnes | 6ai r du

beaucoup de troubles difficiles a caractériser et a standardiser !
Cherchons donc a étre un peu plus précis.

2. COMMENT SE CONTAMINE LO ¥R DES CABINES ?

Dans | 6 Avlieat ilothaiCri vqgui alimente | es cabines

| 6 i més®mdteersiat arrive directement en cabineé cec i peut rissamtnbl| er
mai s cOest | Baeoordre aceellemént, saul®les Boeing 787 sont des avions
utilisant des compresseurs ®I ectrsagspasserparapt an
le moteur.

En effet, la moiti® de | 6air qui va partic

cabines est directement aspirée dans la partie avant des réacteurs : air qui, aprés son séjour
dans les turbines, peut éventuellement se charger de contaminants !

Léair pr®l ev® au ni v eraacteudsspeut éreccompamieéparener s d e
fuite IiHuti ¢éenenod@ur dans | 6ai r tédinectemennipnsé&es seur
cabines a été, des le débutdesannées1 950, accus® doé°tre responseé
parmi le personnel navigant.

Dans le turboréacteur, les pales de la soufflante, qui agit comme une hélice, doivent
tourner en per nann eamxcee ceewnttauvarl ddubri fi ® par un

de synthése. Cette Huile moteurd oi t r ®si st er ~ drdredet@nrhElle at ur
7144
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est isolée par des joints spéciaux en Car bone, afin doé®viter | e :
toujours le cas.

€ ce niveau, | 6air destin® aux cabines &est
haute pression, 0% il s06®ch&chéniad,ndlpus | deff
Vers |l éarri re du r®acteur, | d6air compri m®

combustion, Schéma 1 n°2 dans laquelle est injecté le Kérosene, le Carburant Avion a base
doHydrocardafmes de C

L6®nergie d®gag®e par l a combustion du K®r
pression et la vitesse des gaz chauds fournissent la force nécessaire pour faire tourner les
turbines et | 6arbre qui, ° son tour va entra’

Le circuit de | daiompxée®séeeus pus (|uéumé x de a
sur le Schéma 1.

Or , sans doute par suite deentrtetempseearichnden ma’
toutes les impuretés provenant des composants de | 6 H mindraée et, éventuellement, de
sesProduits de pyrolyse. Cbestouralmaist i@ 6daMe e® sde m®3J a
les cabines, lequel a bien entendu été filtré en soute par un filtre a poussiéres de type HEPA
13, prévu pour retenirlesmi cr oor gani smes provenant de | 6exy

personnel s pr ®s ent sé PBa cwitre, |l adcane ifilration el@s Prodoits
chimiques ou de leurs Produits de dégradation.

Un collecteur répartiteur distribue, in fine, cet air comprimé chaud dit « air comprimé »
considéré comme « purifié », dans les cabines.

CHAMBRE DE MELANGE 9

i L FILTRE A AR | (5]
L'air entre dans le compresseur
du moteur et monte en température ) _ »—— AIR CONDITIONNE

sous l'effet de la pressunsation. !

—_— —\ 4

Q== L'air du collecteur répartiteur est diffusé

2; _ ) L en continu en cabine depuis les aérateurs.
L'air chaud compressé est transféré a l'unité
dair conditionné pour étre refroidi. .
3. _ o ) Une quantité d'air cabine équivalente au nouvel
L'air exterieur est acheminé jusqu’a la chambre air entrant dans la cabine depuis I'extenieur est
de mélange pour étre mélangé a 50% avec de rejetée afin d'assurer son renouvellement

I'air cabine préalablement filtré.

Janvier 2016 - Document extrait du site du Syndicat national du personnel navigant commercial :
Publication du 22/11/2016 ; AEROTOXICITE : http://snpnc.org/system/files/article/file/2583-air-cabin-1.pdf

Air France - Tract - A la une - International-EurECCA : http://www.snpnc.org/content/air-france/aerotoxicite [3]

Schéma 1. Alimentation en Air, des Ca b i n Awonsd déaction.

En toute logique, pour assurer convenablement | e r enouvelchbmenent d
une quantit® ®quivalente ° [ 6air inj eSchéma est
1 ci-dessus [3].
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Un documentam®r i cain, traduit en fran-ais, sch®mat
deux compartiments, celui de la compression, puis celui de la combustion (Schéma 2.

Coupe doéun[dr ®acteur

On ne peut que rester perplexe sur |l a qualit@
personnes naviguant actuellement dans ces avions. Seul, actuellement, le Boeing 787

effectue un prélevement de 16 ahors des moteurs. Ce choix a été rendu possible grace au

gain de poids r ®al i s® pvatériaux bompositesidana la réadisatiom mp o r
delastructure (I 6ut i | i58% deiCompdei tes pour | 6empesnetab| e d
gain de 20 % en poids par rapport a une structure classique en Aluminium). Pour autant
cela ne | e rend pas exempt de pollution chi mi
méme titre que nos appartements, sont tributaires aussi bien des contaminants de
| 6envi r oexterieumeuits que | dair introduit ngGeeded pas

contaminations intérieures dues aux relargages de polluants chimiques par les matériaux
constitutifs de la cabine.

En tant que Chimistes, il est intéressant de rechercher quels sont les Produits qui peuvent

étre éventuellement impliqués dans le « Syndrome aérotoxique ». lls peuvent se retrouver

dans | 6air apport® de | 6ext®rieur, soit en ta
combustion dont la température se situe, il faut le rappeler, aux environs de 500°C.

Prélevement air cabine

ADMISSION COMPRESSION COMBUSTION ECHAPPEMENT
: |
J‘
i ’
Entrée d'air Chambres de combustion Turbine
Section froide Section chaude

Document « GCAQE » : « Contaminated-Air-Overview-GCAQE-Brochure-2014.11 ».

Schéma2.Coupe dobéun r ®acteur

3. QUELS SONT LES PRODUITS CHIMIQUES SUSCEPTIBLES DE SE RETROUVER DANS LAAIR DES
CABINES ?

Léair envoy® dans | e sparles Produits de ppraysetde° d He i p® |
moteur servant a lubrifier le compresseur, par les Produits de décomposition thermique des
Fl ui des hydrauliques, ainsi que par slint@esane at
lacabine. S 6y leKéraséne lers de la mise en poussée ou du « taxiing » en attente du
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décollage, ou la pulvérisation de Produits de dégivrage de type Glycol, pyrolysés et diffusés

en cabine via | 6APU. Ofwrotera eghlément, sue ceffames destindfions t )

internationales, lap ul v ®r i Bsacticidesé@ d 0 |

Ces deux Huilgspend &d& commun d béavdc dieers £ampasési o n n G

organophosphorés, des Agents anti-corrosion et ignifugeants trés efficaces.

3.1. COMPOSITION DES HUILES MOTEUR.
3.1.1. Les Esters gras.

Classiqguement, 95 % des constituants des Huiles moteur pour avions sont des Esters
gras a base de Polyols, en particulier du Pentaérythritol (parfois du Dipentaérythritol) et des

Acides gras a poids moléculaire moy e n ou ®l ev® comme | 6 Aci

pentanoique).

O
HO OH
HOi><:OH \/\)J\OH
Pentaérythritol Acide valérique

Figure 1. Exemples de constituants des Huiles moteur pour avions.

312.Les Phosphates doaryl e.

A ces Esters gras de synthése,s 6aj out ent de 2 ~ 6 % de
Phosphates de Tri-crésyle (TCP).

o T
| 0—FP —0
Ar— O —P"—O—Ar |

| o

? CH
Ar

Ar = groupements aromatiques

Figure2.Phosphates dbéart Figure 3. Phosphates de Tri-crésyle (TCP)

Parmi les Phosphates de Tri-crésyle (TCP) présents dans les Huiles moteur, le
Phosphate de Tri-ortho-crésyle (TOCP), connu pour ses propriétés neurotoxiques

périphériques, a été le plus étudié.
CH;, o CH,
Ot
\

o

@/CHj

Figure 4. Phosphate de Tri-ortho-crésyle (TOCP)

Les deux autres isoméres, les Phosphates de méta- et de para-Crésyle, se retrouvent
souvent dans les Huiles moteur, mais leur toxicité est plus faible que celle du Phosphate de

Tri-ortho-c r ®s yl e et , sMétat ne présente bad desneurntoxicie périphérique.
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o
o Hy cmOof l!—" — DOCH;
Ot !

&,

@cn; CH,

Figure 5. Phosphate de Tri-méta-crésyle (TMCP) Figure 6. Phosphate de Tri-para-crésyle (TPCP)

Compte tenu de la faible quantité de Phosphate de Tri-ortho-crésyle,d 6une part d
lesHui | es moteur, dobébautre part dans | 6ai sdedes c
Tri-cr ®sy |l e (TCP) peuvent °tre suspect ®s doi nt
observés parmi les pilotes, les hotesses et les stewardsé | e t out pouvant av
de synergie.

Ainsi, il a été rapporté que trois autres isoméres des Phosphates de Tri-crésyle,
seraient 5 a 10 fois plus neurotoxiques que le TOCP.

Les isoméres en cause seraient :

' le Phosphate de Phényl-di-ortho-crésyle (DOCPP) le plus neurotoxique, dix fois

plus que le TOCP,
' le Phosphate de Diphényl-ortho-crésyle (DPOCP) 6 fois plus toxique que le
TOCP.

Par ailleurs, le, Phosphate de Tri-para-crésyle (TPCP, Figure 6) du fait de ses
propriétés inhibitrices vis-a-vis des Cholinestérases, serait aus s i dou® doa
neurotoxique.

3 ? CH, CH; (|)
ot -0 Ot
Z
9
Figure 7. Phosphate de Phényl-di-ortho-crésyle Figure 8. Phosphate de Diphényl-ortho-crésyle
(DOCPP) (DPOCP)

Il faut remarquer que rarement, des études expérimentales toxicologiques ont été

entreprises avec des mélanges complexes,dans des conditions dbéexpo
3.1.3. La N-Phényl-1-naphtylamine.

Souvent les Huiles moteur renferment environ 1 % de N-Phényl-1-naphtylamine
(PAN), une amine aromatique N-substituée utilisée pour ses propriétés anti-oxydantes.

Cette amine secondaire est allergisante, douée de propriétés méthémoglobinisantes
(cyanose, an®mieé) mai s sans acdonnwei t® g®not ox
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Figure 9. N-Phényl-1-naphtylamine (PAN).

3.2. COMPOSITION DES FLUIDES HYDRAULIQUES.

LesFl ui des hydrauliques, qui peuvent aussi p
cabines, renferment aussi des Organophosphates, parmi lesquels les plus abondants sont
le Phosphate de Tri-butyle (TBP) et le Phosphate de Tri-phényle (TPP).

O

i Sanead)

S 4

Figure 10. Phosphate de Tri-butyle (TBP). Figure 11. Phosphate de Tri-phényle (TPP).

3.3. IMPLICATION DES FLUIDES ANTI-GIVRE.

En plus doéune contamination possible par | €
réaction (en provenance a50% de | 6avant des r®acteurs), un
pollué peut étre introduit par les fluides anti-givre utilisés pour le dégivrage des avions sur
la zone dédiée.

Ces fluidesanti-gi vre sont susceptibles dobéinterveni
cabine, suite a des projections accidentelles pendant le dégivrage sur les moteurs et/ou
| 6APU (AuxiliaifreurPoniwter!| &aiit )emuecabine, l or sq
arrétés).

Classiquement les constituants de ces fluides de dégivrage sont deux Glycols
(Ethyl neglycol et -dRdireodes 1,2-Dialeapls (1,2-Dibls), présendaet s t
deux fonctions hydroxyles adjacentes.

|
(|:HOH (|IH20H
CH,OH CH,OH
Figure 12. Propyléneglycol. Figure 13. Ethyléneglycol.
Les premi res formulations ®taient ~ base

suite a ses propriétés néphro et neuro toxiques.
Progressivement il est remplacé par du Propyleneglycol, considéré comme peu

toxi que. Certaines compagni es, di ffusent l a ¢
utilisent. & titre dbéexempl e, |l a f i c h dégidage popasaupari t ® (
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la firme Aéro-Sense, BVBA (Roeselare, Belgique), renferme environ80% d6 £hyl negl

le complément étant du Propyleneglycol.

D6bune fa-on g®n®r al e, I serait intQ®oOeEssan

SDS en anglais), concernant les produits utilisés par les compagnies aériennes. En effet,
|l es mesures de s®curit® ° mettre en place
sbagit doéun ,gomdiei tt 6€E 0 Xiy§ Leeesgbstancegpéu, dangeveusd
pour | a sant ® e,tcomimé le Rropylenegiycole me n t

3.4. QUELLE EST LA NATURE DES PRODUITS DE PYROLYSE DES HUILES MOTEUR ET DES FLUIDES
HYDRAULIQUES ?

Méme si beaucoup de Composés chimiques présents dans les Huiles moteur et les

Fluides hydrauliqgues peuv e n t se retrouver 7 | 6 ®t at de

nombreux autres Produits chimiques peuvent apparaitre.
Cbestpour | 0es s e ndaduite resultart de lagparaysedae50 °€ dans la
chambre de combustion) des Composés organiques et des Composés organophosphorés.
Globalement les Composés organiques vont former du Dioxyde de carbone (CO2) et
une petite quantité de Monoxyde de carbone (CO), dont le réle dans la toxicité globale des

| or

tr e

contaminants de | 0 a-étreloiddds’ taeaeb inm®&yd | egseta bd ecu t

Par ailleurs, il est probable que la pyrolyse des Composés organiques (mélanges
d Bydrocarbures de Cs a Ci1s), comme des Hydrocarbures polycycliques aromatiques (HAP)
présents dans le Kérosene, forme entre autres des particules trés fines, dont des
Nanoparticules de Carbone.

En ce qui concerne les Composés organophosphorés, leur pyrolyse, en plus du
Monoxyde de carbone provenant de la partie organique, conduit & des Oxydes de
phosphor e, dont | & An bOsdui éxste sops Hoome pehdimere, dP4Oe.,
La pyrolyse des Composés organophosphorés peut produire diverses Nanoparticules de
nature inconnue.

P

Compos® avide dbéeau, | ést) dahsyled conddi@ns glabsmuep h or i ¢

un puissant agent déshydratant doué de propriétés irritantes... Une vraie inconnue, que sait-
on de la toxicité du mélange issu de la pyrolyse ?

Par rapport a nos connaissances actuelles il est évident que, durant la pyrolyse de
tous ces constituants, il va se former des Nanoparticules dont, actuellement, la toxicité est
pratiquement inconnue. Si ces Nanomatériaux se retrouvent dans le cerveau des personnes
expos®es ° | 6 ai qu desslffeestdeidiveesstroublés inexplicables par
ailleurs, nous pouvons nous interroger sur leur réel impact concernant la santé des
personnels navigants ?

4. DESTINEE DES PHOSPHATES ORGANIQUES DANS LGRGANISME.

Parmi les Composés organophosphorés, éventuellement présents dans les Huiles
moteur et les Fluides hydrauliques, les Phosphates de Tri-crésyle (TCP) sont en général les
plus abondants, ce qui est fort e menatibnale.ont

Le Phosphate de Tri-ortho-crésyle (TOCP) aussi nommé Phosphate de Tri-ortho-
tolyle, composé minoritaire du mélange de Phosphates de Tri-cr ®syl e ( TCP)
dont le métabolisme et la toxicité ont été les mieux étudiés.
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En régle générale, les Phosphates organiques sont facilement absorbés par les voies

orale ou cutan®e. En | 6 ab s e nwmhalatiah @me ddiopanéde s ,

négligée. Le Phosphate de Tri-ortho-crésyle (TOCP) est ultérieurement, rapidement
distribué dans les organes riches en graisses, les tissus de soutien adipeux : le foie, les
reins et, certainement, le systeme nerveuxé

Dans le foie, le TOCP est pris en charge par divers enzymes de métabolisation, pour
permettre son élimination sous forme de métabolites hydrosolubles.

La voie | a plus importante dans | a toxi
groupement méthyle (i CHs) en présence de Mono-oxygénases a Cytochrome P-450
(CyP450-3AetCyP450-3 A5) avec formation de | 6AI co(ol
CH21 OH).

Ensuite, par interaction avec la Sérum-albumine, un des groupements Tolyle est
éliminé sous forme d 6 o rCréhob(Schéma 3).

B3N e,
R H

Groupement ortho-Crésyle. ortho-Crésol.

Le reste de la molécule forme un Phosphate cyclique, le P h o s p h arth@Crédyb
saligéni ne ( CBDP). Cet interm®diaire r®actif
(Acide aminé a fonction alcool) en position 198 de la Butyrylcholinestérase et, certainement,

ddautres Cholinest®rases. ||l se f ostetempsupard Addui

son groupement Crésyle et conduitaunadduitd e masse 80 D, comme
ci-apres.

o Cyt F’ 450 o CH.OH Sérum-
| NADF’H | Albumine
Qe Q""’”j@
I |
0 CH, o
e “ CHs Phosphate d'Ortho-crésyl saligénine
(CBDP)

Phosphate de Tri-ortho-crésyle Phosphate de . Butyryl-

(TOCP) Di-ortho-crésyle-1-hydroxybenzyle o-Crésol choliggsr.:grase
(DOCBP) (BChE)
o [o}
| Vieillissement |
BChE— Séryl— Q0 —P'—OH —-—=————— O — P*— O— Ser198BChE
OH CH, OH
Adduit F’hosphos_érine 198 Adduit Ortho-phosphosérine
de la Butyryl-cholinestérase de la Butyryl-cholinestérase
(Masse 80 D) (Masse 170 D)

Schéma 3. Métabolisation, en présence de Cytochrome P450, du Phosphate de Tri-ortho-crésyle (TOCP)

Comment pourrait intervenir le Phosphate de Tri-ortho-crésyle, dans la neurotoxicité
du Syndrome Aérotoxique ?
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1 est actuell ement admis que | e Syndr ome &
personnels respirant -cilséaticontandne prinaipaldment pas des Ce | u
Phosphat es d &hosphdteaede Tricbvho-trésyleele Monoxyde de carbone, mais
aussi par divers Aldéhydes,d ont | e For mal d®hyde et | 6Ac®t al c

Le Phosphate de Tri-ortho-crésyle (TOCP), est un Composé organophosphoré utilisé
comme lubrifiant, anti-usure et ignifugeant des Huiles moteur.
€ titre ddmme mpdiendicque | e sch®ma 3 de | a
Composé organophosphoré aboutit in fine, au :

2-(ortho-Crésyl)-4H-1,2,3 benzodioxaphoran-2-one,

commun®ment app e brtho-Crdsyisaligéhimet(GBDR).6

Ce Toxique ultime va irréversiblement inhiber deux enzymes, présents dans le
systéme nerveux, principalement la Butyrylcholinestérase (BChE, EC3.1.1.8) et,

secondairement, | tolohair@stérase humaine (AChE, EC3.1.1.7). Perdant rapidement
leur activité, q u i consiste ° hydrol yser | 6 Ac®t yl chol i
recyclées.

De ce fait,| 6 A d d u 4Phosphosérirte de la Butyrylcholinestérase, de masse 170 D,
perd au cours de son viellissement, un reste ortho-Crésol en formant, comme métabolite
final, un Adduit Phosphosérine 198 de la Butyrylcholinestérase, de masse 80 D.

L6®qui pe grenobl oise de Patrick Mases20bl a mi
[6], que cet Adduit final, de masse 80 D, pourrait étre responsable de la neurotoxicité
périphérique du Phosphate de Tri-ortho-crésyle (TOCP).

5. QUELS SONT LES SYMPTOMES DU SYNDROME AEROTOXIQUE ?

La premiere utilisation des Huiles moteur spécifiques pour les réacteurs date des
années 1950, dans lesavionsdel 6 US Air Force (USAF).

Dés cette époque, les pilotes se plaignaient de diverstroubles,qu 6 i | s attri bua
contaminants présents dans ces Huiles moteur.

Ainsi, en mai 1954, William J. Van Every [7Junpi | ot e de | OUSAF, si gi
les premiers symptdémes apparaissent, sa vision se trouble, il devient nauséeux et il ressent
une grande fatigue. Par ailleurs, il a éprouvé une sécheresse dans la bouche et dans la
gorge [7].

La méme année, WN. Aldridge [8] démontre que les Phosphates de Tri-crésyle
provoguent une démyélinisation des nerfs longs, ce qui peut entrainer des polynévrites.

Ultérieurement, dans différents pays, de nombreux auteurs signalent de tels troubles
parmi les pilotes et navigants.

Mais il aura fallu attendre 60 ans, pour que le toxicologue américain Mohamed Abou-
Donia [ 10] d®montre | 6i mpdrthoeceésyle (TOCPYdans éitd® s p h a
pathologie observée chez un pilote. La tragique intoxication de ce pilote est présentée en
Annexe 2, p 29.

En 2010, Suzan Michaelis[9] pr ®ci se quobenyvisignalentqlehdutantd e s [
ou a la fin de leur vol, ils ressentent plusieurs symptdomes du « Syndrome aérotoxique ».

Sel on |l es compagni es a®riennes, l a possib
cabines, suite a des fuites d Huile moteur ou de Fluide hydraulique, est prise en compte de
facon trés variable et plutét désinvolteé !
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Ceci semble lié a une sensibilisation trop peu importante, concernant la recherche des
causes de ces troubles par le personnel navigant.

Ainsi, les fu m® e $luilequi entrainent des atteintes a la santé, a court ou a plus ou
moins long terme (nausées, vomissements, diarrhées, irritations diverses, insuffisances
respiratoires, vertiges, fatigueé) coO@Cheuresderva.i ent un

Quelle confiance faire a une telle affirmation ? Une étude gouvernementale britannique
signal e que HMHueisl ef utnoRuecshed @i ent 1 % des vol sé
vérifiables.

Selon M. Abou-Donia[10] | 6 exposition r ®p®t ®e Compasés f ai b
organophosphor ®s de type Phoq@readtozicté ahroniquey | e (
dite « organophosphate induced-delayed neuropathy » (OPIDN) qui serait, semble-t-il, plus
forte " faible dbse qud”™ dose ®l ev®e

Selon V. Hausherr [11] une neurotoxicité fonctionnelle a été observée, suite a une
exposition a de tres faibles concentrations de Phosphate de Tri-ortho-crésyle (TOCP), sans
entrainer pour autant des lésions visibles.

Cela suggere que le TOCP, a faible dose, peut provoquer des atteintes cérébrales,
avec déficit cognitif.

Une étude, en 2011, de Mariya Liyasova [13] a mis en évidence que sur 12 passagers
testés, six étaient positifs a une exposition au Phosphate de Tri-ortho-crésyle (TOCP), mais,
sans symptdome apparent.

En Grande-Bretagne, les Phosphates de Tri-crésyle (TCP) contaminants des Huiles
moteur, sont retrouv®s dans | 6air des cabines
de Tri-butyle (TBP), contaminant importantdes Fl ui des hydraul i ques, es
des cabines de 73 % des vols.

Une étude internationale réalisée par P. Masson et coll. en 2011 [6], montre que les
navigants doébune moyenne dobé©Oge dogiqudslaingiqusdes ont
cancers dix 10 fois plus conséquents que pour une population témaoin.

Enfin, une étude américaine de 2014 a Harvard, a mis en évidence chez le personnel
navigant féminin, en plus de troubles neurologiques, une incidence plus importante de
cancers touchant la sphere sexuelle.

Dans sa derni re ®valuation de 2017 [14] 1¢
se montre tres confiante sur la bonne qualité del 6 ai r des cabines, gui
celle de diff®rents milieux int®rielurs (milie

Dans son ®valwuation, | 6 EASA @&dmposés organiquese | e s

volatils (COV), en gaz carbonique (CO2) et en Monoxyde de carbone (CO), doivent étre
considérées comme normales par rapport aux concentrations des autres milieux intérieurs.
€ titre doéexemple en moyenne, dahsdes calunescse nt r at
situe entre 0,024 et 2,1 mg/m?® avec de faibles quantités de Formaldéhyde (de 0,03 a 48
pg/md)etd 6 Ac ®t al d®hyde3( 0,02 ~ 42 Og/ m

LOEASA reconna’t gudon d®tecte des Compos®
totalité des 516 échantillons analysés (en moyenne de 0,009 a 0,020 pg/m?3), mais sans
| isbmeére ortho pour les Phosphates de Crésyle.

Les deux Composés organophosphorés le plus souvent détectés sont le Phosphate

de Tributyle (PTB) (0,037 a 2,484 pug/m3) et, surtout, le Phosphate de Tris(2-
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chloroisopropyle) (0,023 a 9,977 pug/m?) qui est, actuellement le Composé retardateur de
flamme le plus souvent analysé, organophosphatedont | a pyrolyse ne pe
le taux de Dioxines, en apportant le Chlore nécessaire a leur synthése !

o
cl

o— F|>+—o/I<
)

o

Figure 14. Phosphate de Tris(chloroisopropyle).

Il est important de remarquer que les deux Composés organophosphorés retrouvés

par | qIB]JA<OA aussi présents dans | 6air des cabines des
1,198 ug/m® pour le PBT et 0,041 a 2,633 ug/m?® pour le Phosphate de Tris(chloro-
isopropyle)é ce qui est mallgr® tout ®tonnant

Gl obal ement, par rapport aux donn®es offici
par | 6EASA, on ne peut que rester perplexe de

études entreprises en Grande Bretagne, en Allemagne et aux Etats-Unis.
€ simpl e ti talorequallétaux éerviorioxyde de carbone (CO) évalué par

| 6EASA ®t ai't i Nn[14®pr il bt udeO ,amM®ppmai ne de C. Vv
indigue queletauxmoyen de CO est de | 6ordre de 100 ppi
Par ailleurs, plusieurs travaux r®cents ont

personnels navigants, de cancers et de maladies neuro-dégénératives, dont la sclérose
amyotrophique latérale [16].

Suite a ces différentes études assez inquiétantes, la concentration du Phosphate de
Tri-ortho-crésyle (TOCP) dans les Huiles moteur a été progressivement diminuée, celui-ci
ndexi st eactwellementpd ws™ | 6 ®t.at de traces

Certains fabrican t sHuilésdmoteur ont, par ailleurs, préféré changer de Composés
organophosphorés.

Mais la diversité de ces Phosphates est impressionnante. Ainsi depuis longtemps,
| 6ar mPe am®r Hal@edenel artfiilime NYCO dont | phateldi t i 1
de Tri-isopropylphényle (TIPP). Le Phosphate de Tri-ortho-isopropylphényle (TOIPP) serait
moins toxique que le TOCP, surtout au niveau du systéme nerveux périphérique.
Néanmoins, il pourrait agir comme un perturbateur endocrinien méle, interférant avec le
récepteur des Androgénes.

Figure 15. Phosphate de Tri-ortho-isopropylphényle (TOIPP).
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En admettant que la neurotoxicité, surtout périphérique, du TOIPP soit moins
i mportante que celle du TOCP, i nous sembl e
niveau des réacteurs (j u sag-b@ °C) des Composés organophosphorés, conduise a des
dérivés trés proches, dont des Structures phosphorées nanoméetriques, ce qui nous semble
tres inquiétant.

A notre sens, la formation possible de Composés nanométriques, capables de franchir
dans un premier temps la barriere alvéolaire (0 %2 about i t al dieeaurdesr es pi
poumons), puis la barriere hémato-encéphalique (les méninges) protégeant le systéeme
nerveux centralb,n 6 est pas sans poser dasdipr dlmludmes ts aa
prendre en considération.

En effet r i e Na nnodpi anrtteircduilte saudke mi grer jJ usqudc
prédire leur réel impact ?

1 est certain que 26édaanaelrdh yeg c® H 6saen nddee lod
de nanoparticules lors de la pyrolyse des Produits organiques ou organométalloidiques,
constituants constants des Huiles moteur ou Fluides hydrauliques [17].

En effet, i est ind®niable qubéau cdomlaact ¢
température peut atteindre 1700 °C, ces Composés peuvent libérer entre autres des
Particules ultrafines : des Nanoparticules.

Ainsi, Jones et coll. [18] ont pu démontrer que les fumées formées dans le
turbocompresseur sont constituées, entre autres, de poussiéres ultrafines nanométriques
dont la taille majoritaire se situe entre 50 et 70 nm. Il reste a caractériser ces Nanoparticules,
ce qui ne devrait pas poser de probleme majeur, ensuite il faudra faire éventuellement la
corr®l ati on avec l e Syndr ome a®r otpeut-étrg ae é e
so®cl?aircir

6. UNE PREVENTION QUI PARAIT BIEN LONGUE A SE METTRE EN PLACE !

Une réelle prévention du Syndrome Aérotoxique,d oi t obl i gat oi rement
par une amélioration (« retrofit »-rénovation). Dans une seconde étape, le renouvellement
de tout ou partie du « parc avion » actuellement en service, devra étre effectué par des
avionsa«!|l 6ai r»puri fi®

Il est ®vident que de telles op®r,guiandlas s 06 a
leur ajouter le manque a gagner des compagnies aériennes durant la période
doéoi mmobili sattenddavians ~ transfor mer

€ titre doéinformat i on,incranmés2edtd F la didcrationfdesot t e
compagnies aériennes, qui rechignent & communiquer sur le sujet. De fait, au début 2016,
elles niaient en bloc tout incident. Néanmoins, il a pu étre observé un changement de cap
devant | 6ampl. Ainsii en &rance] ibestadmés rmvec réticence une soixantaine
d e ¢ aai®devant le caractere discrétionnaire hautement brulant et la méconnaissance
de ce dossier, on peut sans risquer de se tromper, penser que ces chiffres restent largement
sous-évalués, par rapport aux chiffres avancés par diverses organisations aériennes hors
de France.

De plus les personnels navigants restent sous-informés sur le sujet et, parfois, bien
seul s et d®muni s devanauxqueks 8s sdanyeppeses ptudieurs oursd e nt s
d 0 a & durn diffé@ents appareils.
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At i tre do pourdnfoprat®n, suite & un reportage télévisé chez nos voisins
allemands, plus de 1000 cas ont été rapportés par les équipages, sensibilisés par ce
reportage, au courantde | 6 a nqoi@ suivi sa projection.

Commeact uel |l ement | a dur ®e de vie doun avion
ans, i | semble difficile de fixer | embledesifiodes n ®c e ¢
francaises par des avions « propres ».

En attendant cette révolution « promise », des améliorations pourraient étre mises en
place immédiatement, qui ne nécessiteraient pas des budgets dispendieux.

Au titre des progres pouvant étre réalisés rapidement :

' Détecteurs i Alarmes i Voyants.
' Filtrespl ac®s sur | e circuit ddiaettemedentsatei on d ¢
des moteurs, etc a p a b hreeter led Ranoparticules.

En d®finitive, |l e chiffrage dbébune politique
et la question cruciale est : qui paiera ? « That is the question ! ».

Par comparaison, nous assistons peu ou prou au méme type de scandale que celui
del 6i ndustri e asmaems Didsdl et le &azelee Toltée monde connait les
dangers sanitaires de ce carburant. Mais il est regrettable que, comme toujours, les
préoccupations financieres soient prioritaires sur la santé publiqgue qui, en plus de
considérations éthiques, entrainent pourtant un impact financier au moins égal sinon plus
important, en matiére de soins et de crédits publics...

Dans un t el context e, on comprend que | a
prévention du Syndrome Aérotoxique (SAT), se heurte frontalement a une résistance
passive d6 u n e ma acteursiet d®respdnsables concernés ! Quel triste constat !

7. CONCLUSION.

COMME AU CARNAVAL DE VENISE, LE « SYNDROME AEROTOXIQUE » AVANCE MASQUE ET A
PETITS PAS !

En conclusion, répondre a la question « Connaissez-vous le Syndrome
Aérotoxique ? » nous semble pratiquement impossible, tant | e nombre ddact e
agi ssent dashismgd cdrotmebrr teé

DO6un clt®, |l es responsabl es et d mbledte ur s
éternellement optimistes : pas doéinqui ®t ude, une nouvelle
«dbdavi ons»apivedpr es

Celaveuti | dire quobact ueeind7e8nve)n tl e(s” apvairotn sl equBal i

génération ne seraient pas « propres » ?
Mai s quben pscatoasde victinees du Syndrome Aérotoxique ?
Selon le GCAQE (Global Cabin Ai r Qual ity A/SAE Associatioredes et I

Victimes du Syndrome Aérotoxique) il sbagit d 6 uimégalc Bnmdiffet,til edt r o p

actuell ement tr s difficile de faire reconna

Aérotoxique. En fait, c 6 e s t un c¢cl assiqgue dans | e parcours

mal adi es professionnel | eaté! i | suffit de pense
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Comme partout, les secrets de fabrication, ainsi que la concurrence féroce entre
avionneurs, constructeurs, équipementiers et compagnies aériennes, ne peut que freiner
une sortiedusilenceé | 6omerta !lest de mise

Dans le domaine scientifique, en Australie en 1999, trois chercheurs décrivent le
Syndrome Aérotoxique. Depuis cette date, silence radio ou presqueé !

En ce qui concer ne telaté sup eontaminants Xvertuelleroegti q u e
présents dans les cabines, il semble actuellement extrémement diffici e d 6 i nl cérui nmionue
| 6 a uweésrPeoduits pr ®c ®de mment cit®s, déoaut ant pl us

nanomeétriques sont, j u s q u 0 totalgme® ignorads !

Malgré tout, le Monoxyde de carbone, ainsi que des Aldéhydes, tels le Formaldéhyde
et | 6Ac®etali d®®y eat s P hROLCPE) pastisipertt bedaingnhept a la
contamination de | 6air diffus® vers | es cabin
par le compresseur dont la température avoisine les 500 °C, les Phosph at es dbéar yl e
guoi | ssulsssentemepyrolyse.& partir des Phlisedoprtedes®xydesi 6 ar y
de phosphore, dont on ne connait pas la composition et les structures réelles.

Ce qui est cert ai n obligatdirensent deg ypdussieres sulera-fimes, r me
vraisemblablement riches en Nanoparticules. Qui a e u | a curiosit® dbo
Nanoparticules ? Que sait-on actuellement de la destinée de ces Nanoparticules dans
| 6or gani s t® deb études iexistent, elles sont secretes.

Compte tenu de leurs tailles extrémement faibles (le nanometre correspond au
milliardieme de meétre), si on se réféere aux Nanoparticules de Carbone résultant, entre
autres, de la pyrolyse des Hydrocarbures aromatiques polycycliques, elles franchissent
facilement la barriere alvéolaire des poumons, passent dans le sang et se répartissent dans
tout | 6or gani s mbnpassagadirectidans le eenveaw estiaussi possible par
le nerf olfactif qui arrive dans la cavité nasale apr s avoir trav€ecs® | 6
pourrait expliquer les troubles neurologiques observés et décrits dans diverses plaintes de
personnes impactées par le Syndrome Aérotoxique.

Or il parait évident que, quel que soit le Phosphate dd ar y| e pr ®s aiies dan
moteur ou hydrauliques, cela ne change presque rien aux Produits finaux phosphorés
résultant de leur pyrolyse, dans lesquels se retrouvent sans aucun doute, des
Nanoparticules. Dans ce sens ledherchespdurgemplacermp or t
|l es Phosphat es Prdddits nop phesphorast de s

En définitive, il parait urgent que pour faire progresser les connaissances concernant
les atteintes du Syndrome Aérotoxique, il est essentiel de développer des recherches au
niveau scientifiqgue, tant chimiques que biologiques, pour mieux comprendre comment les

Phosphates dobaryl e, av ant engdaut@eq le systeme perveuk,y s e,
guoil soit p®ri.ph®rique ou central

Dans toutes les pathologies plus ou moins bien définies dont sont victimes les
personnes e Xx piokp®mes» déscdbibgemd 6 avi on, i1l est tr s
des r®ponses pr®cises sur | 6origine des troub

dans leur courageux combat pour faire reconnaitre leur maladieé c| ass®e act uel
comme«ddoriginel!inconnue
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On ne peut queulésd sapn®&reeurr s doal erte seront
responsabl es demais aussPpaoles anadeding enecharge de la Santé des
Personnels.

Il est essentiel que chacun, a son niveau soit bien conscient
gue la Prévention ne doit pas rester une utopie !

Paris, le 18 juin 2018,
André PICOT, Jean DUCRET et Stéphane PASQUALINI
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ANNEXE 1 :

COMPARAISON ENTRE LES SYMPTOMES LIES AU SAT ET CEUX LIES A DES INTOXICATIONS SPECIFIQUES

SYMPTOMES LIES AU SYNDROME AEROTOXIQUE

Nausées N
Vomissements
Douleurs intestinales

Diarrhées Syndromes

> plus

Rhinites
Conjonctivites

spécifiques
Toux pecihiqu

Paresthésie v J

Symptémes neurotoxiques centraux :
- Dépression
- Troubles de la mémoire
- Toubles du sommeil
-Confusioné

¥

Fatigue chronique permanente

]

Troubles cardiaques
Palpitations
Tachycardie

ANNEXE 1A
COMPARAISON ENTRE LES SYMPTOMES LIES A LONITOXICATION AU PHOSPHATE D@RTHO-TOLYLE ET CEUX LIES AU SYNDROME AEROTOXIQUE
TYPE DE TOXICITE SYMPTOMES LIES A LA TOXICITE DU PHOSPHATE DADRTHO-TOLYLE
128 Naus_ees
. . Vomissements
Troubles gastro-intestinaux . .
. Douleurs intestinales
jours ; .
Diarrhées
Absence de troubles
Rhinite
oL Conjonctivite
Irritations o
) Pharingite
TOXICITE 8aa35 Toux
AIGUE
jours Engourdissements
Faiblesse musculaire
Neuropathies périphériques Paresthésie
des membres Paralysie flasque des membres
antérieurs, puis des membres
postérieurs
2as3 .
L . Paralysie flasque des membres
Guérison ou aggravation - .
. Atrophie musculaire
mois
ToxicITe Légers troubles digestifs
A LONG TERME | Troubles neurologiques périphériques mineurs, souvent réversibles
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ANNEXE 1B

COMPARAISON ENTRE LES SYMPTOMES LIES A LONITOXICATION OXYCARBONEE (CO)
ET CEUX LIES AU SYNDROME AEROTOXIQUE ET A LAHYPERSENSIBILITE CHIMIQUE MULTIPLE

TYPE DE TOXICITE

MONOXYDE DE CARBONE

SYNDROME AEROTOXIQUE

HYPERSENSIBILITE CHIMIQUE MULTIPLE (HCM)
(MULTIPLE CHEMICAL SENSITIVITY : MCS)

Non irritant

Atteintes neurologique centrales
(en relation avec le pourcentage de
Carboxyhémoglobine dans le sang)

Effets irritants
- Rhinite
- Conjonctivite
- Toux

Troubles gastro-intestinaux

EFFETS AIGUS A PLUS OU MOINS LONG TERME

Troubles gastro-intestinaux

A LONG TERME

0 Troubles du rythme
0 Athérosclérose
o Angine de poitrine
o Infarctus

- Effets reprotoxiques
o Embryotoxiques
o Fitotoxiques
o Effets tératogénes

o Troubles du rythme
Palpitations
Tachycardie

- Fatigue chronique permanente
o Faiblesse musculaire

- Nausées D S > - Nausées
- 10%HhCO _ . | - Vomissements B SEuEEEEEE, > - Vomissements
o0 R®duction de | 6acui - Diarrhées B GREREEERE > - Diarrhées
o Dyspn®e dbdeffort ) .
3 - 20% Hb CO Troubles neurologiques périphérigues Troubles neurologiques périphériques
ToxICITE o Céphalées - Polynévrites - Paresthésies - Fourmillement dans les mains
AIGUE o Dyspn®e dbdeffort - Douleurs musculaires, crampes
- 50.% Hh CO ; .
p . Troubles neurologiques centraux Troubles neurologiques centraux
o Céphalées - - - -
RN - Céphalées B G - Céphalées
o Irritabilité . .
o Troubles visuels - TroubIe_s du sommeil D SaaneEEEEEREEs > - Troubles du sommeil
f - Confusion mentale -
o Confusion mentale ez s
5 - Anxiété B SRR > - Anxieté
- 60270 % Hb CO - Dépression B > - Dépression
o Coma P P
o CQHYU|SIOHS Troubles cardiovasculaires Troubles cardiovasculaires
o Deces - Troubles du rythme cardiaque <&€--------------1 > - Troubles du rythme cardiaque
0 Arythmie D SaanEEEEEEREEE > o Arythmie
o Palpitations e, > 0 Palpitations
- Atteintes neurologiques - Atteintes neurologiques
o Céphalées s o Céphalées
0 Insomnies > 0 Insomnies
0 Troubles de la mémoire <€--------------- - o Troubles de la mémoire
0 Syndrome de Parkinson o Confusion mentale
3 - Atteintes cardiaques - Atteintes cardiaques
ToxICITE 5 . >
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ANNEXE 2 .
FIN TRAGIQUE DAN PILOTE BRITANNIQUE INTOXIQUE PAR UN COMPOSE ORGANOPHOSPHORE.

En 2014, le Toxicologue américain Abou-Donia et deux médecins hollandais, F. van
de Goot et M. Mul der , ont analys® | e cas d
suivi pour une longue maladie handicapante et qui est décédé aux Pays-Bas [19].

Avant sa mort ce pilote attribuait sa pathologie a une exposition répétée, pendant son
activité de pilote de ligne commercial, a u x F u mKdes modedr (libérées a partir du
compresseur pr®sent dans | e r®acteur, )>)dont | 0

Souvent, les lubrifiants des moteurs aéronautiques contiennent comme agents
ignifugeants, des Phosphates de crésyle (2 a 6 % en poids), qui sont censés renfermer

(@)
c

moinsde 0, 1 % de | 6rOGP)considézé commmie ke plus neurotoxique de ces
mélanges.
En sbébappuyant sur | 6 e x coe Ddniaettes deaxxalégues,ilpubl i

est possible de retracer la lente agonie du pilote décédé.

Depuis plus de 10 ans, plusieurs pilotes et navigants s e pl ai gnent do
neur ol ogi ques, apr s des expositions ° ldair
pilotage. L6éhypoth se avanc®e e pdaurragnt@&redusad sy m
une exposition a des émissions de contaminants comme, entre autres, des Esters
organophosphorés et leurs produits de pyrolyse.

Du vivant du pilote, son sang avait été prélevé et analysé et une forte augmentation
du taux sérique des Auto-anticorps, spécifiguement dirigés contre sept Protéines des
cellules nerveuses, avait été mise en évidence. Parmi ces Protéines, deux sont des
Protéines tres importantes du Cytosquelette : la Tubuline et la Protéine Tau, qui sont des
cibles majeures dans plusieurs processus neuro-dégénératifs.

Officiellement, le décés du pilote a été attribué a un surdosage de Pentobarbital,
m®di cament qubi l prenait pour combattre un ma

€ | bautopsie r®alis®e ~ | 06Il-BasNFtlaété canstatdM®d e ¢
au niveau des nerfs longs, une démyélinisation (la Myéline est un Lipide protecteur des
Neurones) avec une infiltration des tissus par des Lymphocytes T impliqués, entre autres,
dans les processus inflammatoires.

De méme, les tissus cérébraux et rachidiens présentaient une dégénérescence
axonale et une démyélinisation.

Ces analyses post-mortem semblent évoquer une neurotoxicité induite par des Esters
organophosphorés.

La carri re de ce pilote sbébest d®roul ®e sur
heures de vol.

Les premiers troubles neurologiques sont apparus au bout de 3 ans de vol:
scintilement dans les yeux, céphalées, confusion mentale, le tout accompagn® d o6 une
grande fatigue.

Au bout ddune g sonteaappares led Signesncaractéristiques d 6 u n e
polyn®vrite (engourdi ssement des mains et des
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On observe sur ces nerfs longs, selon les experts, une démyeélinisation caractéristique
déune neur ot gndutted pa®desd Esters ®rga®aphosphorés et dénommée
OPIDN.

L6 agagr av adsitroubles deurologiques et musculaires a obligé ce pilote a
soaerde voler (2 s egaxieentainede2d0uledrs constanes et intenses
ainsi qubébune absence de sommei |

Six mois aprés son dernier vol, une biopsie du tissu adipeux a mis en évidence la
présence de métabolites de Composés organophosphorés. Ultérieurement, les troubles
neurologiques, tant centraux que périphériques, se sont aggraves et lui ont fait perdre le

sommei | ,aconebattg griicé du Phénobarbital.
Finalement, ila étét r ouv® mor t dans sa chambre doh?tt
Barbituriques. Il est possible que les lésions cérébrales,| i ®e s ~ niplenggeades t i o

Esters organophosphorés, aient augmenté la toxicité aigiie du Phénobarbital.
En définitive, les symptdmes observés du vivant du pilote semblent trés proches de

ceux rencontr®s |l ors doéune i nt ootgamoghosphorés.I’ | on
est indéniable que la chronologie des atteintes, tant du systéme nerveux central que
périphérique est, semble-t-il, en f aveur déune i ntoxi c &starson

organophosphorés, utilisés comme agents ignifugeants, composés dont la pyrolyse peut
entrainer la formation de Nanoparticules.

Les deux toxicologues hollandais et | eurs ¢
pilote britanniqgue ont fait analyser I O Hui | e
hollandaise KLM. On y retrouve, entre autres, des Esters organophosphorés de type
Phosphatesde Tri-cr ®s yl e, sans | 6isom re ortho.

Selon notre hypoth se, |l a pyrol ysCGempdsés ce t
organophosphorés, forme obligatoirement des Nanoparticules a base de Phosphore, dont,
pour | 6instant, nous ignorons totalement | a n
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ANNEXE 3:

FICHE TOXICO-ECOTOXICO-CHIMIQUE DU
PHOSPHATE DE TRI-ORTHO-CRESYLE (TOCP)
FTECN°®7

Famille : Organophosphates.

Rédacteurs : André Picot?, Jean Ducret?.

PHOSPHATE DE TRI-ORTHO-CRESYLE (TOCP)

Synonymes : (o)
| :
- Phosphate de Tri-ortho-tolyle, Phosphate d'ortho-Tolyle, O/P\O

-Phosphat eCredyleor t ho \O

- Tri-o-Crésylphosphate,
- 0-Cresylphosphate,
- o-Tolylphosphate

- Phosphoric acid tris(methylphenyl)ester é

IDENTIFICATION DES DANGERS

DANGER

Etiquetage (Réglement CLP) :

H370 Risque av®r® dbéeffets graves pour | es organe
H411 Toxique pour les organismes aquatiques.

QUELQUES GENERALITES

N° CAS : 78-30-8

N° CE : 201-103-5

Formule brute : C21H2:04P

Masse Molaire : 368,37 g-mol?

Origines :

Préparation par synthése. Ces Phosphates d'aryle sont préparés par réaction du Trichlorure de phosphoryle sur un Phénol,
i ci {Céésor:t ho

&
oH C @/ o .:‘\
. LN PO Sy — A R
N (
cl f
L~
, Trichlorure de Phosphate de Acide
ortho-Crésol . :
phosphoryle Tri-ortho-tolyle chlorhydrique
2Andr® Pl COT, Toxicochimiste, Directeur de recherche honoraire

pour les Produits chimiques en Milieu de travail (SCOL, Luxembourg).
3 Jean DUCRET, Physicochimiste, Ingénieur de recherche honoraire du CNRS, ancien Chargé de mission aux risques chimiques de la
délégation Alsace du CNRS.
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Usages :

-Pl astifiant pour Mati res plastiques (Polystyr n
- Retardateur de flamme (incorporé dans les Polymeéres),

-Solvant de Pigmentsé

- Fluides hydrauliques,

- Additif pour Fluides hydrauliques non inflammables

- Additif pour Essences, Gazole, Kéroséne...

PROPRIETES PHYSICOCHIMIQUES

Etat physicochimique: | i qui de vi squeux, doéincolore ~ jaune
Odeur : légérement aromatique.

Température de fusion : 11 °C

Temp®r at ur e :44dG°@ [{al)3 kRa)t- Déaomposition.

Point d2@5€I air

Temp®r at u-inflamrdaicn u38®H°C

Densité (Q ):1,196

Densité (gaz/vapeur) : 12,7

Soluble dans :

- | 6 £ ‘toxyde diéthylique,
- le Tétrachlorure de carbone,
-l e Tolu neé

L®g rement soluble dans | 6£thanol,
Pratiqguement insol ubla&°@8ans | 6Eau (10 mg
Coefficient de partage Octanol/Eau : log Pow = 5,93

PROPRIETES CHIMIQUES

Stabilité au feu :

Non inflammable, non explosif.

Stabilité :

Compos® relativement stable, dans | es conditions
Stabilité thermique :

A haute température, le Phosphate de Tri-ortho-crésyle se décompose lentement en libérant des Oxydes
phosphoriques (P20s¢ ) et des Compos®s aromatigqgues volatils.
Hydrolyse :

En milieu alcalin, a température ambiante, cet Ester phosphori que sbéhydrol yse
alcalin et ortho-Crésol.

Léohydrolyse est tr s | entS6s4€¢n milieu neutre ou ac
Oxydation :

Dans |l a litt®rature, il est s o0uv e Tritortho-argsyeadagit®ioldmmahk
avec |l es Oxydants puissants. Cela semble ®tonnant
et | 6oxydation ne peut intervenir que | entement s

VOIES DE PENETRATION

Pénétration aisée par :

- Voie orale.
- Voies cutanées et muqueuses.
En | 6absence de donn®e, | 6absorption par |l es voie
DISTRIBUTION
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Distribution dans les tissus, avec concentration dans les tissus riches en Lipides (tissus de soutien, foie, reins,
systeme nerveuxeé ) .

METABOLISATION

En priorit®, dans une premi re ®tape, |l e TOCP est
pr®sence ddune Monooxygnase ~ Cytochrome P

L6AIlI cool primaire form® peut subir des ®Agyiddad i oa
correspondant.

Par interaction avec la Sérum-albumine, un des groupements tolyle @/“ est ®Iimin®, a\

Phosphate <cyclique, -Crésylsaignins (CBRP). €Cet dhteronédiaineoréactif attaque la
fonctionalcoolpr i mai r e dedupostiond@Brde la Butyrylcholinestérase (BChE), formant un adduit de
masse 170 D, lequel, dans le temps, perd son groupement Crésol et forme un Adduit de masse 80 D, comme
| 6i ndi que -flessous.c h®ma c i

o Cyt P 450 o CH,0H Sérum- o
| NADPH | Albumlne |
Q— —p 0—pP —0 —P /0
| | I
o]
o cH, O CH, \C
CH
@, s ij/ s CHa CBDP
Butyryl
Tocp cholinestérase
o-Crésol (BChE)
o o
| Vieillissement |
BChE— Séryl — 0 — T‘—OH —_~ Q—o— ||>+— O— Ser198BChE
OH CH, OH
Adduit Phospho;érine 198 Adduit ortho-Phosphosérine
de la Butyrylcholinestérase de la Butyrylcholinestérase
(Masse 80 D) (Masse 170 D)

Métabolisation en présence de Cytochrome P-450 du Phosphate de Tri-ortho-crésyle (TOCP)
en Phos ph a-Crésylshliyénineg (6BDP),
intermédiaire réactif qui réagit sur la Sérine 198 de la Butyrylcholinestérase.

ELIMINATION

Chez le Rat, entre 76 et 90 % de la dose unique administrée de TOCP, sont éliminés en 24 heures dans les
urines et dans les feces.

MECANI SME DOGACTI ON

L e Phos ph aCreésylshliyéning (BBDP) qui se forme, est considéré comme le principal responsable de
la neurotoxicité du Phosphate de Tri-ortho-cr ® syl e ( TOCP) et , ceci, par
Cholinestérases.

TOXICITE

Toxicité animale
Toxicité aigie :
- DL50 (Rat, voie orale) : 1160 mg.kg*
- DL50 (Rat, voie péritonéale) : 2500 mg.kg*
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Léexposition argéi@eaunt®tOd@Pmg® i ni sation de | a moe
“ une inhibition i rsérie.ersi ble de | 6Est ®r ase
Léoatteinte du Syst me Nerveux P®riph®rique (SNP)
paralysie des pattes.

Toxicité a long terme :

Aprés exposition par gavage a 150 ou 300 mg.kgtjl!de TOCP, on observe wune
neurotoxique et des Acétylcholinestérases, entrainant une dégénérescence des fibres nerveuses, au niveau
de la moelle épiniére et des nerfs périphériques, avec paralysie progressive des extrémités.

Chez les méles, Rats et Souris, il a été observé une atteinte des spermatozoides.

Absence de mutagénicité et de génotoxicité.

Toxicité chez I'Homme
Toxicité aigiie :
L6i nt oix iad gytcieo est observ®e par ingestion ou contac
Par voie orale, |l a dose | ® ale de TOCP serait doe¢
séveres paralysies, mais des différences de sensibilité individuelle trés importantes sont décrites.
Dés les premiers jours, apparaissent des troubles gastro-intestinaux (nausées, vomissements, diarrhées) suivis

débune p®riode dbdédaccalmie (8 © 35 jours), pdesnsuropathtes
périphériques, pouvant aboutir a une paralysie des membres.
L6®volution est variable, soit par gu®rison en qu

En1930,auxEtats-Uni s, par ingesti on dTOCR|1500@persomnesfarentcantamime@ss
dont 10 décédeérent.

Déautres intoxications graves par des -bdisi(paraunGirgerame
boisson alcoolisée), au Maroc (100000 cas en 1959 ep alrd od draineny ¢& nanbreuses
paralysies sévéres.

Toxicité a long terme :

On a décrit de rares intoxications a long terme en milieu professionnel, avec une diminution des
Cholinestérases sanguines. Des troubles digestifs ou neurologiques peuvent étre observés (neuropathies
p®r i ph®riques flasquesé).

PREMIERS SECOURS

EN CAS OX&AMNGAN OU DE PROJECTIONS :
Appeler le « Centre Antipoison et de Toxicovigilance » le plus proche.

Inhalation :

En cas déinhalation massive db6éa®rosol s, retirer |
Le transférer ensuite en milieu hospitalier.

Contact avec la peau :

En cas de contact cut an®, |l aver i mm®di at ement
médecin.

Contact avec les yeux :

En cas de projection oculaire, | aver anthdmddi at emen
En cas de rougeur oculaire, consulter un ophtalmologiste.

Ingestion :

En cas dodéingestion accidentelle, ne pas faire boi

Placer le sujet en position latérale de sécurité (PLS) en attendant les secours pour le transférer rapidement en
milieu hospitalier.

PREVENTION

Prévention technique :

-En cas doéincendi e.

En cas de chauffage excessif, production de fumées toxiques riches en Monoxyde de carbone (CO) et en
Oxydes de phosphore (P20s5¢ ) .
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En cas doél nc e nedtinoteurs auBau pulvéssée;, ou d posdre, ou au Dioxyde de carbone.

- En cas de dispersion accidentelle.

Aérer le local,

£Eviter tout d®versement dans | denvironnement,
Absorber le liquide avec de la Vermiculite, du Sable fin ou un absorbant commercial,

Recueillir le mélange obtenu dans un récipient adapté, correctement étiqueté,

Evacuer avec les déchets spéciaux, vers une entreprise spécialisée agréée.

O O 0O oo

Prévention médicale :
Surveillance biologique.
Le dosage de | 8Ac®tyl chol i ne ste®Remaies, e te yneilleur mdicateua des
effets du TOCP, en patrticulier sur le Systéme nerveux.

LOACGIH consid re |l a r®duction de |
comme | 6l ndice biolEgi que dbébexposit

6activit® chol
ion (B

SURVEI LLANCE IDONEXPOS

Valeurs recommandées en France :

VME : 0,1 mg.m-3 )
Valeurs recommandées aux Etats-Unis (OSHA, NIOSH, ACGIH) :

- TLV-TWA : 0,1 mg.m-3
- TWA (peau) : 0,1 mg.m-

EFFETS SUR L BEBVMENT RON

Ecotoxicité :
Tres toxique pour la vie aquatique.

- CE (Daphnies) : Daphnia magna (Grande Daphnie) : 0,146 mg.L* (48 h).
- CL (Poissons) : Onchorhyncus mychis (Truite arc-en-ciel) : 0,6 mg.L* (96 h).
- IC 50 (Algues) : Desmodesmus suubspicatus (Algue verte) : 0,404 mg.L (72 h).
Biodégradabilité :
Bi od®gradation assez rapide dans | 6Eau (5 jours e
Lente dégradation en milieu aérobie dans le sol. Dégradation treés lente en milieu anaérobie.
Bioaccumulation :
Substance trés bioaccumulable.
Facteur de concentration (FCB) : 65.
D®gradation |l ente dans | 6air, e-0". pr ®sence de Radi

GESTION DES DECHETS

Absorber le liquide avec de la Vermiculite ou du Sable fin.

Evacuer les déchets en tant que « Déchets spéciaux & , par une soci ®bnRde déghets
chimiques.
Ne pas rejeter " | 6®vier 0% dans | édenvironnement.
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Ces fiches ont une valeur informative.

L6ATC
ne saurait °tre tenue pour responsable de | 6util i sfelei on
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ANNEXE 4 :

FICHE TOXICO-ECOTOXICO-CHIMIQUE DE
ETHYLENE-GLYCOL - FTECN° 4

(EN COURS DE REACTUALISATION)
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