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Evaluation des risgues sanitaires

La méthodologie d’Evaluation des Risques SanitafeRS) a été initiée dans les
années 40 aux Etats-Unis avec pour objectif inidid@tablir des seuils d’exposition aux
substances chimiques en dessous desquels aucutoeifieie n’était susceptible d’apparaitre.
Ce n’est gu’en 1983 que le National Research COUNBEIC) a proposé la démarche générale
d’Evaluation des Risques Sanitaires (ERS) maintenansidérée comme la référence au
niveau international (NRC 1983). L'ERS y est dé&intcomme <utilisation de faits
scientifiques pour définir les effets sur la sagtittne exposition d’individus ou de populations
a des matériaux ou a des situations dangeresisdsa démarche comprend 4 étapes
successives :

1) identification des dangers: identification des composés et caractérisatioriade

nature des effets sanitaires pouvant résulter eégdsition a une ou plusieurs
substances,

2) définition des relations _dose-réponse relation entre la dose d’'une substance

administrée ou recue et l'incidence d'un effet sédadans la population exposée
(exprimée en environnement général par une Valewicdlogique de Référence
VTR),

3) évaluation de I'exposition: estimation ou mesure de I'intensité, de la fegmpe et

de la durée de I'exposition humaine a une substance
4) caractérisation_des risques et _des _incertitudes probabilité de survenue des

effets sanitaires dans la population en fonctios denditions d’exposition a la

substance et caractérisation des facteurs d’iheeetide la démarche.

L’expression des risques sanitaires differe dati® aEmarche selon la nature de la toxicité

des substances, avec deux approches principales :

* Substances ayant des effets toxiques a selgtgaféterministes)
Pour cette premiére catégorie de substances, Vaéoke I'effet est proportionnelle a la dose
absorbée par l'organisme et il est théoriguemensiples de définir une dose minimale
nécessaire pour que l'effet apparaisse. Sont cnésate nombreux effets toxiques tant aigus
(effets irritatifs ou corrosifs sur la peau ou hesiqueuses) que chroniques (toxicité sur le

systeme nerveux central de nombreux solvants manpbe). La VTR est alors exprimée sous

-17 -



la forme d'un Minimum Risk Level (MRL) dont lI'expssion differe selon la voie
d’exposition :
= Dose Journaliére Admissible (DJA) dans le cas dexpmosition orale / cutanée,
= Concentration Admissible dans l'Air (CAA) dans lasc d'une exposition
respiratoire.
Pour ces effets déterministes, la caractérisatianridglues prend la forme d’'un Ratio de
Danger (RD) qui correspond respectivement a :
» RD = Dose moyenne absorbée / DJA pour une expostiale / cutanée,
= RD = Concentration atmosphérigue moyenne / CAA pone exposition
respiratoire.
Selon la valeur du Ratio de Danger, il est ainsisiids de distinguer les populations
théoriquement hors de danger (RD < 1) de celles pesguelles I'effet est susceptible
d’apparaitre (RD >1). Dans I€"? cas, la probabilité de survenue de I'effet au shnla
population est inconnue mais le nombre de persaionesées par I'effet toxique et la gravité
de cet effet augmentent avec l'intensité de I'exjms

* Substances ayant des effets toxiques sans séfeily stochastiques)

Dans le cas particulier des substances cancéroggmegoxiques, la détermination d’'une
dose sans effet n'a pas de sens du fait du mécarismation de ces substances, une dose
méme infime étant théoriqguement susceptible d'emraaprés un temps de latence plus ou
moins long) I'apparition d’'un cancer chez certaimdividus. Ces effets sans seuil de toxicité
sont dits stochastiques et nécessitent une apprdiffé@@ente pour évaluer les risques
sanitaires. En effet, seule la fréquence de I'effgtproportionnelle a la dose et non la gravité
comme dans le cas précedent.
Pour ces effets, la VTR est exprimée sous la faitiae Excés de Risque Unitaire (ERU) de
cancer, valeur qui correspond a la probabilité smpphtaire (par rapport a une personne non
exposée) de développer un cancer si un individexggisé toute sa vie a une unité de dose de
la substance toxique. Selon la voie d’expositiomsterée, 'lERU prend la forme de I'inverse
d’'une dose (voies orale / cutanée) ou d’une conatom (voie respiratoire).
Les risques pour lindividu sont exprimés sousdanfe d'un Exces de Risque Individuel
(ERI) correspondant a:

» ERI=ERUX Dose Moyenne Journaliere (DMJ) (exposition oraletanée),

» ERI=ERUX Concentration Moyenne Atmosphérique (CMA) (expogitespiratoire).
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L’Exces de Risque Collectif (ERC) ou impact surplapulation totale exposée (nombre
d’excés de cancer liés a I'exposition par exempédeit alors étre calculé comme suit :
= ERC=ERIX N (N : la population totale exposée)

Evaluation de I'exposition professionnelle aux pallants chimigues

La 3™ étape de la démarche ERS (évaluation de I'expogitst souvent complexe
du fait notamment des profils d’exposition trés dsveencontrés en milieu professionnel et de
la variabilité importante de [I'exposition individiee sur la durée d'une carriere
professionnelle.

En effet, I'évaluation d’'une exposition nécessite amsidérer non seulement les voies
d’absorption potentielles dans l'organisme (voiesspiratoire et cutanée en milieu
professionnel) mais également de prendre en colmefil d’exposition des individus a ces
substances : fréquence, intensité et durée d’'etiposiotamment. La stratégie utilisée pour
mesurer les expositions est a cet égard essentialts |'objectif d’évaluer de facon
représentative I'exposition d’'un groupe d’individdent on souhaite estimer les risques

sanitaires, et de limiter I'incertitude associéea résultats.

L’interprétation des données d’exposition reposaditionnellement sur la
comparaison des expositions individuelles a une R/.LEelon que les mesures sont réalisées
sur de courtes périodes (15 min) ou sur la joud&dravail (8h), les expositions mesurées
sont comparées respectivement a une VLCT (prévedtsnreffets aigus) ou a une VLEP8h
(prévention des effets chroniques).

Diverses approches sont utilisées pour interptégedonnées d’exposition, parmi lesquelles
(Droletet al.2010) :

- les démarches basées sur le pire scénario d’exposimétrologies individuelles

réalisées dans les situations de travail estiméesne étant a priori a I'origine des

expositions les plus élevées, et comparaison dexqassitions aux VLEP,

- les démarches probabilistes basées sur l'inférstatestique : détermination par

inférence statistique des parametres d’intérétadgidtribution des concentrations
au sein d’'un GEH, et comparaison dlf’@’aoercentile de cette distribution a la
VLEP (approche de I'AIHA) ou estimation de la probi#é de dépassement de la
VLEP au sein du GEH (approche de I'INRS).
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L’approche francaise consiste a calculer l'intdevale confiance a 70% de la probabilité de

dépassement comme élément d’appréciation du ridduméstére du Travail 2009).

Parmi les differentes méthodes d’évaluation de piesition atmosphérique
professionnelle, lanétrologie quantitative individuelle est la méthode de référence.
En France, cette démarche fait I'objet de régleatamts spécifiques concernant aussi bien
I'obligation de mesure gquantitative des expositiposir certaines substances que la stratégie
de mesure quantitative des expositions (Ministee Aféaires Sociales 2003, Ministere de
'Emploi 2006, Ministére du Travail 2009).
Le principe de la métrologie quantitative est desumer les concentrations atmosphériques de
polluants au niveau des voies respiratoires deaitleurs a l'aide de prélevements d’air
intégrant des supports spécifiques des polluantiéd. Des normes nationales (AFNOR) et
internationales (ISO) fixent les conditions de @véiment et d’analyse devant étre respectées
afin que les concentrations mesurées soient rapgeds@s de I'exposition individuelle des
individus et qu’elles puissent étre comparées axP/a des fins d’évaluation des risques.
Cette démarche présente de nombreux avantagesurempeecise des concentrations de
polluants au poste de travail, mise en évidenceetigiels pics d’exposition pouvant étre a
I'origine d’'effets aigus, localisation de sourcespddluants. La métrologie atmosphérique des
expositions est par exemple recommandée pour legtagudes pouvant entrainer des effets
irritatifs respiratoires ou oculaires (formaldéhya# exemple). En effet, les concentrations
atmosphériqgues mesurées par les métrologies soist @a cas voisines de celles pouvant

atteindre les organes cibles (muqueuses oculairesmiratoire).

Les deux principales difficultés de la métrologiadividuelle quantitative résident
précisément dans le choix d’'une stratégie de meaguirsoit représentative des expositions et
dans la limitation de l'incertitude associée amesures.

Une des stratégies les plus utilisées consistdirirdgréalablement des Groupes d’Exposition
Homogénes (GEH) (également appelés Groupes d’BiqroSimilaire) qui sont des groupes
de sujets pour lesquels la probabilité d’expositoiix) polluant(s) chimique(s) est supposée
identiqgue. Des métrologies individuelles sont alogalisées sur un échantillon de sujets
représentatifs de chaque GEH puis utilisées potimes la distribution potentielle des
expositions au sein de tout le GEH. L'intérét ddecdémarche est de permettre de tirer des
conclusions sur le risque encouru par un grouptadailleurs sans avoir a évaluer chaque

individu membre du groupe.
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De nombreuses études internationales ont montedrdme variabilité des expositions
professionnelles aux polluants chimiques. Elles sotligné la nécessité d'utiliser une
stratégie comportant des mesures suffisamment rewsés et intégrant les sources de
variabilité inter- et intra-individuelle (effetsédtoires), ainsi que les facteurs ayant un effet
plus systématique sur les expositions (effets fixés par exemple aux caractéristiques des
procédés ou aux conditions ambiantes (Kromiebet. 1993, Rappapost al. 1993, Burdorf
and Van Tongeren 2003). En France, les stratégieelies recommandent de réaliser de 3 a
9 métrologies individuelles par GEH sur plusieuésigdes d’exposition afin de prendre en
compte cette importante variabilité des niveauxpiésition (Ministere du Travail 2009).
L’incertitude associée aux données d’exposition pefliéter le manque de connaissances sur
la complexité des scénarios étudiés ainsi queasprdcision des résultats analytiques (bien
que cette 2" source d'incertitude soit généralement considéoFeme minoritaire) (ECHA
2008a). Cette incertitude peut étre réduite en aegtiélavantage de données sur le scénario
d’exposition étudié et sur les conditions précideséalisation des métrologies (Chewgteal.
2004). Les situations dans lesquelles une analydéndertitude est surtout recommandée
sont notamment celles pour lesquelles les ratiodatger sont proches voire dépassent le
seuil d’acceptabilité (RD=1).

Outre ces deux limites que sont la variabilitéietertitude, la métrologie quantitative
atmosphérique des expositions présente d’autremwénients qui limitent son utilisation
dans de nombreuses situations ou nécessitentdareea d’autres approches en complément.
Le premier et principal inconvénient est que la rolégie atmosphérique ne renseigne
absolument pas sur les autres voies d’absorptiotammment la voie cutanée qui peut
constituer une voie d’absorption importante en euiliprofessionnel pour de nombreux
solvants. De plus, l'efficacité des EquipementsRietection Individuelle utilisés par les
travailleurs n’est pas évaluée par des métrologiesosphériques, laquelle ne représente
souvent que la concentration susceptible d’étreorélée mais pas celle a laquelle sont
réellement exposeés les travailleurs.

On peut également citer comme inconvénients lacdlfé de déterminer les profils temporels
d’exposition atmosphérique (nécessitée de trés neaxbrprélévements), l'impossibilité
d’estimer un niveau de concentration pour des iéésifutures (élément important dans le
cadre de l'application du réglement REACH notammemsi encore l'impossibilité de
guantifier les expositions pour de nombreuses anbst vis-a-vis desquelles des méthodes

de prélevement et d'analyse n‘ont pas encore éli€lées. Par ailleurs, l'influence de
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différents parametres (débits d’émission du poliuaonditions de ventilation...) sur les
niveaux d’exposition ne peut pas étre expliquée lpaseule métrologie, des méthodes
statistigues (modéles de régression notamment) émgdaessaires pour obtenir ces
informations. La métrologie quantitative des exposs n’apporte également aucune
information sur les mécanismes physiques gouverfemtphénomenes d’émission et de

dispersion des polluants.

Face a ces nombreuses Ilimites et du fait de limipddéé de realiser
systématiqguement des métrologies individuelles pous les scénarios d’exposition et pour
toutes les substances, il parait important d’étutks approches permettant d’estimer les
expositions professionnelles sans nécessiter (ounéeessitant que peu) de mesures
meétrologiques. De nombreux auteurs ont égalementige@ l'intérét d’associer a la
meétrologie d’autres approches afin de mieux reptéseet comprendre la réalité des
expositions (Schneider 2002, Chemteal. 2004, Ramachandran 2008, AIHA 2009).

Ces démarches alternatives ou complémentaires rdopermettre de limiter I'incertitude
associée aux évaluations de I'exposition, de mgaractériser les facteurs explicatifs de la
variabilité des expositions, d’évaluer les risqeasitaires liés a I'exposition atmosphérique
dans les situations ou les métrologies sont imptessiou inadaptées. Elles ont également
pour objectif de permettre la prédiction des nivediexposition et des profils temporels de
concentration en fonction des caractéristiquessdénarios d’exposition. Enfin, certaines de
ces démarches (modéles physiques) présententé&ird&meéliorer nos connaissances sur les
mécanismes physiques d’émission et de dispersienpdduants et ainsi de guider les
gestionnaires de risque vers les mesures de préndes plus efficaces.

En complément de ce constat sur l'intérét d'utilises démarches et de les valider, il est
important de définir précisément leur place en tanbutils d’aide a I'évaluation des risques

sanitaires a coté du jugement d’expert et de laologlie quantitative.
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Objectifs du manuscrit

L’objectif de ce travail de thése est de mettreosunvre (et le cas échéant développer
comparer différentes approches d’évaluation depbsiion aux polluants chimiques af
d’en dégager les forces et faiblesses et d’en iddéirplace respective dans la démarg

d’évaluation des risques sanitaires. Ce manusstritamposé de 5 chapitres :

1. Le 1* chapitre est une synthése bibliographique des adéth qualitatives
modeles empiriques, modeles statistiques et modplesiques permettar]

d’estimer I'exposition atmosphérique.

Nous présentons dans un premier temps une méthaditative développée pou
les laboratoires hospitaliers afin d’aider a lardmiéhisation des risques. Cet
meéthode est ensuite comparée a d’autres methodétatjues ainsi qu’a plusieur

modeles empiriques.

3. Nous utilisons dans [e*% chapitre un modeéle statistique de régression ili@é

statistiques comme méthode de caractérisatioredpdsition professionnelle.

4. Le £™ chapitre est centré sur les modeles physiques misficmes. Divers
modeles existants sont adaptés afin de reprodeise profils temporels d¢
concentration atmosphérique de solvants observés da laboratoire et d
caractériser les sources d’émission. Le modele Zovee est ensuite utilisé g
fagon probabiliste afin d’estimer la distributioesdexpositions individuelles ay

solvants et les risques sanitaires associés.

5. Le 5™ chapitre est la discussion générale qui fait réisdes forces et faiblesse

travail.
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2. Le 2™ chapitre s'attache aux méthodes qualitatives etraodéles empiriques.
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organiques volatils d’origine microbiologique (MCQPWans le secteur du
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Chapitre - 1 -
Bibliographie des
démarches d’évaluation de

I'exposition atmosphérigue
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RESUME

Ce chapitre fait la synthese des différentes ap@®cpermettant de caractéris
I'exposition atmosphérique professionnelle auxymoits chimiques.

Une P section définit les déterminants de 'expositiparameétres de I'environneme
du travail susceptibles d’influencer les niveaugxiosition professionnelle, sur lesqug

reposent la plupart des méthodes et modeéles étudiés

Une 2™ section détaille les méthodes qualitatives et nesdémpiriques de I'exposition.

Ces approches reposent sur la transformation dandiétants de I'exposition en score
lesquels sont combinés afin de fournir selon lgg@ghes une réponse qualitative (sc
qualitatif d’exposition) ou quantitative (estimatides niveaux d’exposition).

Une 3™ section présente les modéles statistiques de ssigre qui reposent su
'ajustement statistique des déterminants de I'skmm sur les données d’expositic
observées.

Les modeles physiques mécanistiques, reposaneswamcepts de mécanique des flui
et sur des hypotheses d’émission / mélange / toansies polluants dans l'air, so
présentés dans un€™section. Les modéles compartimentaux (1, 2 zomies) que les
modéles par diffusion turbulente sont notammendiliés et leurs applications / limite
sont expliquées a partir de différentes étudesig@eddans la littérature.
Une 5™ section introduit les approches bayésiennes qungtent de combiner de
données de modeéles (empiriques, physiques), lemege d’experts et des donné

métrologiques afin d’estimer la distribution degaaux d’exposition.
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En complément de la métrologie quantitative des &ixpas, le jugement d’experts a
longtemps été et reste une des méthodes d’estindd®rxpositions professionnelles les plus
utilisées par les hygiénistes en milieu indust(®luzzi et al. 2006). Cette approche peut
néanmoins étre a l'origine de divers biais d’estioma (mauvais jugement, incapacité de
prendre en compte de nouveaux €léments d’informapiour faire évoluer le jugement,
confiance exagérée dans les prédictions). Plusi&udes ont par exemple montré que les
performances du jugement professionnel pouvaienet #&s variables, aussi bien dans la
constitution de GEH que dans la capacité a situgicdacentrations d’exposition par rapport
a un seuil de toxicité (Walkeat al. 2001 et 2003, Teschlat al. 2002, Logaret al. 2009).

Pour ces raisons, I'utilisation de démarches comptéaires est nécessaire.

Les premiéres démarches non métrologiques utilistesle caractériser un niveau de
risque lié a la manipulation de produits chimigsest issues du milieu industriel et ont été
initialement testées dans le secteur pharmaceu(Baent and Kirk 1988, Naumaen al.
1996). Ces démarches étaient basées, en l'absemc¥LBP et de données sur les
concentrations sans effet (NOAEL), sur I'affectatide plages de dangeH&zard bandsj
aux substances ou principes actifs en fonction el@sl| propriétés toxicologiques et
pharmacologiques. Ces classes de danger, exprsnasda forme de seuils pragmatiques de
toxicité et supposées représenter un niveau d'éiposau-dela duquel la santé humaine
pouvait étre affectée, orientaient le préventeus Ve degré de confinement a assurer pour
protéger les travailleurs. Les études conduiteperhis de définir I'étendue de ces classes de
danger en fonction du type d’effet toxique consédét de son intensité. Cette stratégie a
notamment été appliquée par I’Association des lmissChimiques (CIA) britannique sous
la forme de classes d’exposition professionnelld ({897).

Suite a ces expériences, d’autres études ontautément été conduites dans le méme but de
relier des données toxicologiques a un niveau addpt controle de I'exposition, initiant
'approche de gestion graduée des risques (ou &@oBanding » en anglais) dont les
concepts de base sont les suivants (Money 2008,aza Nelson 2008) :

i.  Classification des substances selon leur dangéisétipn des phrases de risque),

ii.  Estimation de I'exposition potentielle des traaills,

lii.  Evaluation du risque par le croisement des indidesdanger et d’exposition

potentielle,
iv.  Sélection de I'approche de maitrise et de préverdigartir des scores de risque

(application de bonnes pratiques d’hygiene indelkstricomplétées par le port
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d’EPI, utilisation de systemes d’extraction locédis confinement, avis spécialisés

nécessaires).

L’approche Control Banding vise lidentification slanoyens de maitrise du risque sans
idéalement avoir recours a des métrologies atmosples. Elle est aujourd’hui trés utilisée,
donnant lieu & des conférences internationaledieégs sur le sujet (8° Control Banding
Workshop lors du congrés international de I'lOHARame en septembre 2010) et ayant fait
récemment l'objet d’études pour tester sa pertieet@ns le cas des nanoparticules (Paik
2008). Cette approche a également été étendue udretanuisances que les substances
chimiques (Zalket al. 2010). Une revue récente de la littérature siguget a été réalisée par
le NIOSH (NIOSH 2009). Cette synthése montre liiété&lu control banding pour gérer les
risques liés a la manipulation de substances danges (notamment pour celles ne disposant
pas de VLEP) mais indique qu’il ne saurait se stumst aux mesures métrologiques ni a

I'expertise nécessaire d’hygiéne industrielle.

En complément de cette approche de gestion gratkgasques, des modeles empiriques et
des modéles physiques sont de plus en plus utidisésygieéne industrielle afin de mieux
caractériser l'exposition professionnelle, les dacs explicatifs de sa variabilité et les
mécanismes physiques gouvernant I'émission etalesport des polluants. Ces approches,
bien que tres différentes dans leurs principeséthadologies, reposent toutes sur la prise en
compte de facteurs influencant la concentrationpidisiants dans I'air (et donc I'exposition
des individus) appelés déterminants.

Pour chaque situation de travail étudiée dans wakigion des risques sanitaires, il est en
effet indispensable de commencer par définir lderdénants pouvant avoir une influence
notable sur les niveaux d’exposition pour cetteatibn d’exposition. Selon la nature des
déterminants a disposition de I'évaluateur des d@sgucelui-ci décidera quelle démarche
d’estimation de I'exposition est susceptible dedpporter le maximum de précision et de

fiabilité ou le moins d’incertitude.

L’étude des déterminants de I'exposition est dasestielle dans I'évaluation de I'exposition
professionnelle aux polluants chimiques afin disgit toutes les sources d’information
disponibles pour caractériser une situation d’agtivia nature des principaux déterminants

de I'exposition utilisés en hygiéne industriell¢ @sétaillée dans le paragraphe suivant.

-29.-



1.1 Déterminants de I'exposition

La liste et le type de regroupement des détermsndigixposition pouvant étre intégrés
aux modeles empiriques d’exposition ont fait I'dbje nombreuses publications, aussi bien
pour les expositions respiratoires que cutanéessffdu and Teschke 1999, Goede al.
2003, Marquaret al. 2006).

Des recommandations sur les déterminants devanrefigdans les bases de données
d’exposition aux agents chimiques ont égalemenpébiiées par différents groupes de travalil
internationaux comme le Working Group on Exposure Registers in Eurepet le «Joint
ACGIH-AIHA Task Group on Occupational Exposure Dbatses» (Rajanet al. 1997,
Lippmannet al. 1996). Une synthese de ces déterminants estnpééseans le Tableau 1.

Groupe de travail Déterminants de I'exposition

- Profil d’exposition (continu, intermittent, occasitel),

, - Profil de contréle (milieu entierement clos, extraic locale dair,
Working Group on _ o o o
_ isolement, dilution par ventilation générale),
Exposure Registers ) ) o N
- Equipements de Protection Individuelle (EPI) uéiis lors de

in Europe )
I’échantillonnage,

- Espace confiné, fermé, air libre

- Représentativité de I'exposition (oui, non, incoapu

- Conditions d’exposition (typiques, élevées, faiples
Joint ACGIH-AIHA - Profil d’exposition le jour de I'échantillonnage ofttinu toute la
Task Group on journée, continu sur une partie de la journéermitéent),
Occupational - Fréquence d’exposition sur une période de tempslomyée
Exposure Databases (journaliére, réguliére, occasionnelle),

- Autres routes d’exposition (cutanée, ingestion),

- Charge de travail observée (Iégére, modérée, mtens

Tableau 1 : déterminants recommandés dans la aotietr de bases de données d’exposition.
Si I'on considere I'exposition comme étant le résut’un processus physique d’émission —

transport — absorption, il est alors possible dstirdjuer les déterminant relatifs au

compartiment source, ceux ayant une influence sutrdnsport des polluants et ceux
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influencant I'absorption par l'individu (Cherrt al. 2003). Des exemples de ces trois types

de déterminants sont présentés dans le Tableau 2.

Catégories de déterminan

Exemples

1/ Déterminants associés au

compartiment source

Etat physique de la substance (solide, liquide, g&zeur)
Volatilité du liquide

Surface de substance volatile en contact avec I'air
Température et flux d'air au-dessus de la surfasdiquides
Agitation des liquides / solides

Taille des particules (solides)

Présence d’autres substances dans un mélange

Procédé de manipulation des substances chimiques
(pulvérisation, broyage,...)

Ventilation localisée a proximité de la source

Autres mesures de contrdle (confinement des pradyit

2/ Déterminants affectant le
transfert des polluants de la
source d’émission vers la
zone respiratoire du

travailleur

Localisation des points d’entrée et de sortie d’air
Présence de jets d’air (polluant émissif)

Forme de la piéce

Ventilation générale

Fluctuations de température en fonction de la haube a
travers la piece

Présence de matériels chauds ou de procédés thesniq
Mouvements des personnes dans la piece

Ouverture de portes / fenétres

3/ Déterminants affectant
l'importance de l'inhalation

(compartiment récepteur)

Durée de présence des travailleurs a proximitésdeces

Charge physique de I'activité (débit ventilatoire)

Tableau 2 : déterminants de I'exposition catégerisg fonction de leur impact sur la source, le

transport ou I'absorption des polluants.

Une autre approche pour catégoriser les déternsirtant'exposition revient a considérer une

situation de travail et a distinguer les variahielatives a la substance, celles relatives aux

caractéristiques des processus et produits, et eefles relatives a I'environnement. Cette

approche est par exemple proposée par I'Agence pgéarme des Produits Chimiques

(ECHA) dans la construction des scénarios d’exjmwsipour la réglementation REACH
(ECHA 2008Db) et est illustrée dans le Tableau 3.
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Déterminants de I’exposition

Exemples (non exhaunstifs)

Remarques

Caracteristiques de la substance

Propriétes moléculaires

Poidz moléculaire

Taille moleculaire

Donne une indication sur la
biodisponibilité

Propriétes physicochimiques de 1a
substance

Pression de vapenr
Coefficient de partage octanol-eau
Solubilité dans I"ean

Déterminant de 1'exposition sur le lien
de travail et dans |’ eovironnement

Stabalite

Degradation biclogique, hydrolyse.
photodégradation. dégradation
atmosphérique (demi-vie dans 1'eau, le sol.
1'aar)

Determunant de I'exposition l1€ a la
degradation dans les compartiments
environnementanx, v compris le
trastement des eanx usées

Caracteristiques des processus ef des produirs

Etape du cycle de vie de la substance ou
du produit sur lagquelle porte I'ES

Fabrication de la substance. formmlation
utilisation finale de produits chimicgues. vie
ufile des substances contenues dans des
articles, etape de gestion des dechets

Type d’activité ou de processus

Par exemiple: synthése de substances;
melange de substances; ntilisation de
substances comme awxiliaires de
transformation: utilisation de produits
chimiques par pulvérisation. par trempage
ou par pose au pincean; utilisation de
substances contenues dans des articles, p.
ex. textiles pour U'habillement; séjour a
I'interienr

Identifie les expositions importantes
pour tous les groupes cibles; étaye la
selection d'ES étendus appropries;
étaye la sélection de processus pré-
établis ou de catégories de prodmits
dans les outils de nivean 1 pour
I'évaluation de I'exposition

Schéma temporel d otilisation

Durée de 1"activité/utilisation

Fréquence de I’ activite/nfilization

Déterminant lié au schéma
d’exposition (de cowte durée ou de
longue durée) et choix correspondant
de PNEC on de DNEL

Tableau 3 : déterminants catégorisés selon un@etpp produits - procédés (ECHA 2008b).

La sélection des déterminants utiles aux méthodamadeles d’exposition constitue un des
eléments majeurs de ces démarches, I'objectif étaurtle :
- ne retenir qu'un nombre limité de variables poumngifier l'utilisation des
méthodes / modeles,
- pouvoir distinguer différentes situations d’expimsiten fonction de leur intensité

afin d'utiliser ces démarches comme méthodes diewimn des risques sanitaires.

Selon la méthodologie d'utilisation et de traitemdas déterminants de I'exposition, quatre
principaux types de démarches peuvent étre digteguesquelles font I'objet de la suite de
ce chapitre (Bertrand and Vincent 2010) :

1. Méthodes qualitatives

2. Modéles empiriques

3. Modéles statistiques

4. Modeles physiques mécanistiques
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1.2 Méthodes qualitatives

Les méthodes qualitatives utilisent divers déteamis de I'exposition issus des
principales catégories présentées précédemmentcésduansfert, récepteur), lesquels sont
transformeés en scores, les différents scores étambinés entre eux pour fournir une réponse
gualitative. Ces scores d’exposition ne sont padiptifs d’'une concentration mais au mieux
d’une classe de concentrations.

Diverses méthodes de ce type ont été développémsne celle de I'INRS (Vincengt al.
2005), celles des groupes industriels (UIC 200&u@e Rhodia 2000) ou encore d’autres
meéthodes (Balsatt al. 2003, Elliot and Oestenstad 2007, Triolet andyt#8109). Celles-ci
sont assez similaires, ne se distinguant les ueesudtres que par les déterminants retenus ou
par la méthode de calcul des scores (Persoons anth$2004). La progression (additive,
géométrique, exponentielle) des scores d’expos@drsouvent issue d’un jugement d’experts
méme si certaines variables sont pondérées swask de mesures physiques validées (degré
de réduction de I'exposition en fonction de l'efftité de I'équipement de protection
collective utilisé par exemple).

Certaines méthodes de groupes industriels ont r@iasrfait I'objet d’'une validation externe
(performance) par confrontation des scores d’egiposiavec des données de métrologies
individuelles recueillies dans diverses situatidiexposition professionnelle, permettant une
interprétation plus approfondie et une meilleurgnetion des risques sanitaires. Les autres
méthodes ont pour la plupart seulement fait I'olgjetne validation interne (vérification
conceptuelle des hypothéses et de la structura aethode).

Une des méthodes qualitatives les plus aboutiesaws doute l'outil « Stoffenmanager »
développé par le TNO néerlandais (Marquetrtal. 2008). Cet outil de Control Banding
permet le calcul d’'un score d’exposition a partinrd’'modele d’exposition développé par
Cherrie et Schneider (Cherrg al. 1996, Cherrie and Schneider 1999a). L’exposijiast
représentée comme une fonction multiplicative @eselurs suivants : type de manipulation,
propriétés intrinseques de la substance, taux g@%ar des sources a proximité et a distance
des travailleurs, présence de systemes de veotilltcale et générale.

La difféerence essentielle avec les autres méthqdaktatives citées préecédemment (Tableau
4) réside dans le fait que la méthode Stoffenmanagebasée sur une approche source-

récepteur et qu’elle incorpore des facteurs de fivation liés aux phénomenes physiques
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d’émission des polluants et de leur dispersiontddise source — travailleur). Une échelle
logarithmique est par ailleurs utilisée pour laégarisation de I'exposition, ce qui est
davantage en accord avec la distribution log-noemdés concentrations généralement

observée en milieu de travail.

: i _ Déterminants Déterminants affectant
Méthodes Determinants affectant )
o L affectant le transport I'absorption des
qualitatives I’émission des polluants S
des polluants polluants par l'individu
INRS Volatilité, Procéedé Protection collective

Volatilité, Durée de mise _
) Confinement
uiC en ceuvre, Fréequence de _ .
(protection collective)

la tAche
(Dilution de la
, substance), DuréeConfinement
Rhodia - 9 | |
d’exposition,  Quantités (protection collective)
manipulées
Durée et Fréquence de Isolement de [lindividu

manipulation,  SourcesProtection  collective, par rapport a la source,
Stoffenmanager o o o ,
diffusives, Volatilite, Ventilation générale Equipements de

Manipulation (procédé) protection individuelle

Tableau 4 : déterminants utilisés dans les méthgadakitatives pour le calcul des scores d’expasitio

L’intérét principal des méthodes qualitatives résidms le fait qu’elles constituent
une approche simple et pragmatique pour estimgpdsition dans les situations ou seules
des informations limitées sur les dangers et I'eitjpmssont disponibles. Cette caractéristique
et leur facilité de compréhension expliquent lewgé utilisation en milieu industriel.
Néanmoins, rares sont les méthodes visant a étreifigpés d'un secteur d’activité
particulier, les variables utilisées dans le caldes scores d’exposition étant suffisamment
générales pour étre supposées applicables a divarbstances et situations d’exposition. Ces
variables sont généralement relatives a la vakatiles substances, la fréquence et/ou durée de
manipulation, aux quantités utilisées, a la naeira I'efficacité des systémes de protection
collective. La nature des activités realisées (typgrocédé ou de tache) et les particularités
des locaux (volume, taux de renouvellement d’a@r)saont presque jamais prises en compte,
ne permettant pas de disposer d’informations sumision ou la diffusion des polluants. De
plus, I'hétérogénéité temporelle et spatiale degositions liée aux caractéristiques
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individuelles (déplacements, chronologie des tdchest pas étudiée. De ce fait, les scores
(qualitatifs) issus de ces méthodes ne permettastsystématiquement de conclure sur le
niveau de risque ou son acceptabilité, mais pldédtrier des scénarios d’exposition les uns
par rapport aux autres et de définir des priodtastion.

Pour ces raisons, certains textes réglementaigstent sur leur interprétation limitée et

recommandent le recours aux méthodes quantitativegue cela est possible (Ministéere de
'Emploi 2006). Aucune de ces méthodes qualitativest par ailleurs recommandée comme
outils de prédiction des expositions pour étalels Rapports sur la Sécurité Chimique (CSR)

des dossiers d’enregistrement des substancesalsgémentation REACH.

1.3 Modéles empiriques

Les modeles empiriques sont également basés stankformation de déterminants de
'exposition en scores, mais la calibration de sesres permet de fournir une réponse
guantitative (prédiction d’'une concentration atnf@smue). La plupart de ces modeles
repose aussi sur l'utilisation de données d’exmpsitssues de bases de données permettant
de valider le modéle.

A la différence des méthodes qualitatives, les rnesdéempiriques permettent d’estimer la
concentration (ou la fourchette de concentrationg) polluant pour un scénario d’exposition
donné, les prédictions pouvant alors étre directeroemparées aux données de métrologie

individuelle pour évaluer leur performance.

1.3.1 Modele COSHH Essentials

Le premier modéle empirique de ce type a été dppéla la fin des années 1990 par le
Health and Safety Executive (HSE) britannique, &popeControl of Substances Hazardous to
Health (COSHH) Essentials» (Russetlal. 1998, Brookeet al. 1998, Maidment 1998). Les

expositions prédites par ce modéle, exprimées daudorme d'une fourchette de

concentrations, reposent sur un petit nombre dmblas liées uniguement aux propriétés
physiques des substances (volatilité des liquidespolvérulence des poudres) et aux
conditions de manipulation (quantités manipuléascjpalement), c'est-a-dire caractérisant
essentiellement 'émission des polluants. Cetteaqgtye, initialement développée a I'intention

des petites et moyennes entreprises, a ultériemtedbé adaptée pour permettre son usage au
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niveau international, donnant lieu a I'outil « Cheah Control Toolkit » développé par le
Bureau International du Travail (ILO). Ces deuxilsutreés similaires ont depuis fait I'objet
d’études de validation afin de vérifier leur caémetprotecteur pour la santé des travailleurs,
mettant en évidence des marges de sécurité globatemeceptables mais une performance

tres variable selon le type de substances ou ulgisits testées (Jones and Nicas 2006a/b).

1.3.2 Modéle EMKG-BAUA

L’institut BAUA allemand a développé le modele enfquie EMKG « Easy-to-use workplace
control scheme for hazardous substances » (Baug),20@dele trés similaire a la méthode
COSHH Essentials et qui a également fait I'objétulies de validation externe (Tiscle¢il.
2003). Ce modele prédictif de I'exposition est bagela supposition que I'exposition sur le
lieu de travail est déterminée par deux facteumcygraux: le potentiel d’exposition de la
substance manipulée et la stratégie de maitrisdigapp. Deux grandes catégories
déterminent le potentiel d’exposition: celles li@ex propriétés physiques intrinseques de la
substance et celles liées aux conditions d’utibsaféchelles de quantités). Les déterminants
relatifs a la stratégie de maitrise de I'expositiéarivent la nature des ventilations utilisées et

le degré de confinement du procédé (influenceestnahsport des polluants).

EMKG - Exposure assessment part for liquids aus:

Bundesansiaht fbr Arbeits schutz
wnd Arbeitsmedizin

Definition of volatility bands ?

Band At normal temperature (~20°C) | Operating temp. {o.t. Vapour pressure (kPa at Alternative input of i
Low boiling point sbove 150°C bp. =5xot +50 =05 boiling point [*C] and operating tempersture
Nedinm | hoiling point between 50 and 150°C other cazes 05-25 ["C]
High hailing point below S0°C hp. =2xot +10 =25 input b.p. [ inpat o.t.
] Short term exposure 9 Applic ations on surfaces = 1m° >
Band Description Activity <15 min. during & e, painting, applying adhesives etc. and
Swadl |milliltres upto 1 e for liquicls full § h shift? more than 1 litre product used per shift!
NMedivm |I'rtres [ batch sizes betvween 1 and 1000 ltres for liguids) Yes No Yes No
Large  |cubic metres ( batch sizes of grester than 1 m® for liguids)
Control strategies ?
:onrt;:'l: Type Description
k) General vertilstion  [Good general vertilation and good work practice
2 Engineering control  [Local exhaust wertilation (e.q. single point extract, partial enclosure, not complete containment) and good wark practice
3 Cortainmerit Enclosed, but small breaches may be acceptable. Good work practice.
Exposure potential bands (EP) Predicted exposure ranges: Liquids
Solids — Use | Volatility Description Predicted exposure level for vapour, ppm
EP band | band band Control
1 Smal | Low m:ges o L Iy Approac | Solids EP Band1 | Solids EP Band 2 | Solids EP Band 3 | Solids EP Band 4
- n n h L OF T, FRmge v T
Medium o [Mililtres of medium § high L T b [m* o med. ¥F liquid or L o -
L of low ' F liquid : ; - F high ¥ liquid
5 =mal High |wolstiity liquid, ltres f cubic (L ofles VP liguid) | liuid or Lt m of 0w VP | oy meq. fhigh v liquigy | (™" °F Mah ¥F liuid]
Medium ar Low r_net_res of lowy volatility 4 =5 5.50 Z0- 500 = 500
Large licquicd
N Cuhic metres of medium
. Large Medium wlstity liquid Itres of 2 =05 0s-5 5-50 5 - 500
Weiym |Medium or jmecium £ high volatiity 3 <005 005-05 05-5 05-5
High  |liguid
: Cubic metres of high
4 bege | M |ooltiity i

Figure 1 :illustration desdéterminants de I'exposition utilisés par le modERIKG-Expo-Tool
(REACH CLP Helpdesk).
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1.3.3 Modéles EASE et ECETOC TRA

Le modéle EASEHEstimation and Assessment of Substance Expodéaveloppé par le HSE
(Cherrieet al. 2003)est un systéeme d’intelligence artificielle infornggate permettant de
prédire quantitativement une exposition en fonctides similitudes entre le scénario
d’exposition étudié et ceux ayant fait I'objet détmlogies atmosphériques collectées dans la
base nationale britannique de données d’expogiN&DB) jusqu’au début des années 1990.
Ce modéle a également été testé dans plusieursséquil ont mis en évidence son caractere
frequemment majorant (Mark 1999, ECETOC 1997, Bndaxk-Kamper 2001).

Basé sur ce modele EASE, le centre européen dXicotogie et toxicologie des substances
chimiques (ECETOC) a développé en 2004 un modEsgéted Risk Assessment TRA
permettant d’estimer les expositions aux substacitesiques et les risques associés pour les
travailleurs (Worker Exposure Tool) ou les consoreues (Consumer Exposure Tool)
(ECETOC 2005). Ce modele permet l'estimation dexposition a partir des voies
respiratoire / cutanée (outil pour I'exposition desvailleurs) ou orale (consommateurs).

L'outil d'estimation de [I'exposition atmosphériqueepose sue I'hypothése que la
concentration d’'une substance dans I'atmosphérdiedude travail peut étre prédite par
analogie avec des situations similaires pour ldgzgiéa concentration d’exposition a été
mesurée. Trois types de déterminants sont utipe@s caractéeriser I'exposition: tendance de
la substance a étre émise dans l'air (état phykigquaniere dont la substance est utilisée,
moyens de maitrise de I'expositioGet outil reprend le fonctionnement du modele EASE
mais les fourchettes de concentration prédites é@trevues a la lumiere des critiques
formulées, des données récentes d’exposition ptggument d’experts.

L'outil TRA a été revu en 2009 afin d’inclure davageé de déterminants d’exposition et
d’améliorer sa performance, permettant de prédmsdype de procédé visé et d'intégrer
notamment les EPI respiratoires, la concentratiotadgubstance au sein d’'un mélange ou
encore le degré d'efficacité des équipements desgtioh collective (ECETOC 2009). En
particulier, le modeéle integre une liste des catiégade procédés ajustée sur celle décrite dans
les documents guides édités par l'agence europésundes substances chimiques pour
I'application du reglement REACH (ECHA 2010a). @estructuration permet d’affiner les
prédictions en fonction de la typologie des prosém#ncernés.

Les prédictions de l'outil TRA représentent les @ifons maximales susceptibles d’'étre

mesurées dans des conditions défavorables (wastastimates), reprenant la philosophie du
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modele EASE. Ces estimations sont donc a peu mé@sadentes au 95° percentile de la
distribution théorique des concentrations suscegdild’étre mesurées pour un scénario
d’exposition défini. ECETOC TRA fait partie des nébes recommandés par I'Agence
Européenne des Substances Chimiques (ECHA) comriedeut™ niveau pour estimer des

niveaux d’exposition dans le « cas raisonnable lies pléfavorable » (ECHA 2008b). Ce

modéle n'a donc pas fondamentalement vocation dirprérés précisément un niveau
d’exposition mais plutbt a permettre de démontaemiitrise du risque pour des conditions

spécifiques d'utilisation d'une substance chimique.

1.3.4 Modele Stoffenmanager

L’outil qualitatif Stoffenmanager présenté plus haxiste également sous la forme d'un
modele prédictif quantitatif. La version quantiatide I'outil (version 4.0 a ce jour) est basée
sur un modéle conceptuel d’exposition publié en8200elemanset al. 2008). Ce modele a
fait 'objet d’études de validation externe par @araison avec des données indépendantes de
mesures (Schinkeét al. 2010). Une base de données d’exposition évolutmatenant
actuellement plus de 1000 mesures (et tous lesntiénts utiles associés a ces mesures) a
permis de valider progressivement le modeéle etidédnner une dimension quantitative. Les
prédictions des expositions sont applicables atéldses ponctuelles et s’expriment sous la
forme de percentiles (médiane, 75°, 90° et 95°gdiles) d’'une distribution théorique des

concentrations, telles qu'illustrées dans la Figlre

formaldehyde mg/m3
50 percentiel : 0.510895
75 percentiel : 1.630213
90 percentiel : 4,612049
95 percentiel : 8.637285

10004

4.612049
1.630213 ke
[

moghn3

o 1[‘% | QEI% | 3[‘% | 4EI% | 5[‘% | EJ% | ?EI% | 8[‘% | QJ% |

Figure 2 :exemple ddistribution des expositions de formaldéhyde (wvtwifenmanager.nl).
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Le modele Stoffenmanager integre davantage derdiét@nts de I'exposition que les modeles
ECETOC TRA et EMKG-Expo-Tool, dont certains sorientés vers les caractéristiques des
individus (position vis-a-vis des sources de paitsa Ce modéle se situe entre les approches
de ' niveau et les modéles plus complexes, ses prédsctont supposées étre plus précises
(moins protectrices) que celles des modéles’devieau (ECHA 2010b).

Ses principales limites sont l'absence apparentafla@énce quantitative de certains
parameétres (quantités manipulées ou volumes desg)isur les prédictions, I'impossibilité
d’utiliser les données d’entrée du modele sousimé de distributions, ainsi qu'une opacité
d’informations sur les calibrations successive$igéas avec I'outil au fur et & mesure de son
évolution. Le modeéle n'est pas utilisable pour égeal’exposition a des substances gazeuses
ou aux fibres et n'est pas non plus adapté pouriosr procédés thermiques (fumées de

soudage, incinération des déchets...).

1.3.5 Modele Advanced REACH Tool (ART)

Les modeles ECETOC TRA, Stoffenmanager et EMKG-EXpol présentés ci-dessus sont
volontairement protecteurs et de ce fait considéoésme des modeéles d& miveau. De ce
fait, un outil prédictif de 2"® niveau a récemment été développé dans le cadrepdajet
collaboratif impliquant plusieurs institutions euégmnes (TNO, HSL, IOM, NRCWE,
BAUA, et IRAS) afin de permettre des estimationaspprécises des expositions, visant
notamment a étre utilisé dans 'application dueegnt REACH (Fransmaet al. 2009). La
structure de cet outil, désigné sous le terme ARIvanced REACH Tool), est détaillée dans

la Figure 3.
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Frediction median Exposure Prediction of
exposure levels database gxposure vanabilty
EBDA Bayesian Decision BDA
\"‘-v-,_\_‘________,_,,f" Analysis (BDA)

l

Updated prediction

Updated prediction

of median of variability
~ -
e -
Exposure estimate for

risk assessment

Figure 3 : structure du modele ARBpport TNO v8667, Décembre 2009).

ART méle dans une approche bayésienne un modeéleaniséque et des données
d’exposition afin de produire des estimations gitécises des niveaux de concentration pour
un scénario d’exposition donné.
Le modele mécanistique est basé sur une approcheeseuecepteur (Cherrie and Schneider
1999, Tielemanset al. 2008) et comprend 9 déterminants de I'exposifi@modifying
factors ») représentant la source d’émission, despartiments de diffusion des polluants et le
récepteur.
Les déterminants visés par le modele sont les sta&ransmaset al. 2009 Fransmaat al.
2011):
a. le potentiel d’émission lié aux caractéristiqueygito-chimiques des
substances (volatilité) (Van Tongereinal, 2011),
b. le potentiel d’émission lié aux typologies des atds (taches plus ou
moins dispersives) (Marquaet al, 2011),
c. I'émission secondaire de polluants a partir de ammations
surfaciques ou de fuites ponctuelles,

d. lisolement physique des sources (‘segregation’),
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e. les systémes de confinement ou d’extraction defugmuk situés a
proximité immédiate des sources de polluants,

f. la dispersion des polluants dans I'air des lieuxrdeail (intérieur ou
extérieur),

g. la dilution des polluants (caractéristiques de Netidn des lieux de
travail déterminant le degré de dilution des paltsaainsi que le ratio
éventuel des concentrations entre les zones (thé®) proche et
lointaine,

h. Tlisolement des travailleurs vis-a-vis des sour¢psrsonal enclosure’
ou ‘separation’) tel que le travail en cabine,

i. lefficacité des équipements de protection respira.

Les 3 premiers déterminants sont relatifs a lacgdiémission, les 4 suivants a la dispersion

des polluants et les 2 derniers au récepteur.

Le modéle est spécifique d'une activité car lesdigtédons sont structurées par classe
d’activité¢ afin de déterminer l'impact des actigit@rofessionnelles sur I'émission des
polluants chimiques. A chaque déterminant de I'ekn sont associées plusieurs modalités,
lesquelles sont organisées selon une échelle thgaque en partant de I'hypothése que la
distribution des expositions individuelles aux palts suit une loi log-normale.

Bien que les modalités des déterminants de I'exiposaient été définies de facon a ce que
les estimations du modele approchent les concemtsaatmosphériques réelles, le modele
mécanistiqgue est sans dimension et génére desssoelaifs d’exposition (sans unité),
reflétant la moyenne géométrique de la distribuopposée des expositions associées a un
scénario d’exposition.

La dimension quantitative du modele a été obtenuwespacalibration a partir d'une base
conséquente de données d’exposition de plus de 2@30ires métrologiques individuelles
pour lesquelles les déterminants de I'expositiortergaires au modéles ART étaient
disponibles. Pour chaque scénario d’exposition,algorithme de similitudes permet de
récupérer dans la base de données d’expositiandssres métrologiques dont les modalités
des déterminants sont identiques ou similairescgnario d’exposition d’intérét, permettant
de transformer le score relatif d’exposition enasipon quantitative.

La calibration du modéle a fait I'objet de publicas récentes, indiquant pour un scénario
d’exposition donné que les concentrations estinp@esART different (avec une probabilité

de 90%) des concentrations réelles au maximum f#ateur 2 a 6. Par ailleurs, le modele
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ART explique, selon les typologies d’exposition siokérées, de 50 a 66% de la variabilité des
concentrations observées dans la base de donmeégmsition (Schinkeét al. 2011).

L'outii ART permet d’intégrer ses propres donnéegxgosition. Les expositions sont
prédites sous la forme de percentiles de concerigatmeédiane, 75°, 90°, 95° et 99°)

associés d’'un intervalle de confiance.

Les forces de ce modeéle sont :

- I'étendue et la précision des déterminants utilisés particulier les
modalités de caractérisation des potentiels d’@amisdes polluants (liés
aux typologies d’activité et aux caractéristiqueyguto-chimiques des
substances),

- sa dimension quantitative par la conversion desescaualitatifs en
concentrations quantitatives, accompagnée d’umma&isbn de l'incertitude
associée aux prédictions,

- la possibilité d'estimer des expositions issues plesieurs activités
successives,

- l'utilisation d’'une approche bayésienne combinarmtdaie mécanistique,
algorithme de similitude avec des données d’exjowsiét la possibilité
d’intégrer ses propres données d’exposition pdiimeafles prédictions du

modele.

Ses faiblesses sont notamment le fait que les ntéslale certains déterminants du modeéle
aient été définies par un jugement d'experts ame I'impossibilité pour ['utilisateur
d’affecter a chaque déterminant une distributioabpbiliste mais uniguement une valeur
fixe, augmentant l'incertitude des prédictions.

Par ailleurs, ce modele est pour l'instant uniquanugilisable pour estimer les concentrations
de vapeurs (issues de substances liquides), dellrdsl et d’'aérosols solides, mais de
nombreuses autres formes d’exposition sont excliemées de soudage, fibres, substances
gazeuses a |'état naturel, polluants pouvant résulé réactions thermiques ou chimiques
(produits de réaction ou de décomposition).

Enfin, I'outil est actuellement plutét adapté astimation d’expositions journaliéres qu’a la
prédiction des expositions courtes issues de tgotiestuelles, cet aspect devant faire I'objet

d’évolutions futures de I'outil.
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L’augmentation du nombre de métrologies individelintégrées a la base de données

servant a la calibration du modéle et 'amélioratims échelles de cotation des déterminants

de I'exposition devraient permettre d’améliorer @necle potentiel prédictif du modéle ART

dans une approche récurrente (Schiekell. 2011).

Les déterminants utilisés par les différents mal@mpiriques présentés sont résumes ci-

dessous.
; _ Déterminants Déterminants affectant
. Déterminants affectant )
Modéeles L affectant le transport  I'absorption des polluants
. I’émission des polluants S
empiriques des polluants par I'individu
(‘source’) _ _ ’
(‘dispersion’) (‘récepteur’)
COSHH Température d’utilisation, ) L
, o o Durée de l'activité
Essentials  volatilité, quantités utilisées
- » ~ Durée de [lactivité,
Volatilité, quantités de produits o
EMKG - o ) .. mesures de ventilation
manipulées, durée de l'activite, .
BAUA o et systemes
surfaces d’application (sprays) _
d’extraction
EASE / Volatilité, catégorie de procédé, , )
) . _ . _ Equipements de protection
ECETOC durée d’activité, concentrationSystémes d’extraction o
respiratoire
TRA de la substance
Durée et Fréquence de . Distance source —
_ _ Systemes d’extraction, _ _
manipulation, Sources o o travailleur, isolement de
Stoffen o - Ventilation  générale, R
diffusives, Volatilité, type de l'individu par rapport a la
manager R _ nettoyage des surfaces, _
tache, concentration de Ila source, Equipements de
volume des locaux ) o
substance protection respiratoire
Durée de la tache, potentiel
émissif des substancesystemes d’extractionDistance source -
(volatilité...), T° du procédé, et ventilation générale,travailleur, isolement de
ART concentration de la substancgratiques  d’entretienlindividu par rapport a la

typologies d’activités et dedes locaux et machinessource, équipements de
taches, degré de confinement deolume des locaux protection respiratoire

procédé

Tableau 5 : déterminants utilisés dans les moagtgsriques pour calculer les scores d’exposition.
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1.4 Modéles statistiques

A la difféerence des modeéles empiriques, les modstiastiques sont construits par
ajustement des paramétres descriptifs de I'envinmené sur les données d’exposition
observées. Ces modeéles présentent l'avantage detédser l'influence de différents
déterminants sur la variabilité observée des expaosia une substance chimique, permettant
de définir les principaux déterminants de I'expositpour une activité ou un scénario
d’exposition. lls sont trés utilisés en hygiéneusiielle afin de caractériser les variables
expliquant la variabilité d’une exposition professielle (Lavouét al. 2007).

1.4.1 Présentation des modeles statistiques

Différentes techniques permettent d’établir unatreh entre les déterminants et la
concentration de polluant: techniques de régressiaelligence artificielle, fouille de
données (Bertrand and Vincent 2010). Les princgpédehniques sont les suivantes (AIHA
2009) :

1.4.1.1 Régression linéaire multivariée

La régression linéaire est basée sur la construdfiene relation mathématique linéaire entre

I'exposition et différents déterminants, sous larfer:

In (C) =Bo + B (Van) +B, (Var) + ... +B, (Var,) + E (1.1)

ou

Ln (C) = variable expliquée (logarithme népérierdaleoncentration de polluant)
Bo = constante

B1-Bn = coefficients de régression des variables eaplies 1 a n

Var; — Var, = variables explicatives (déterminants de I'extios)

E = terme d’erreur [E N (0,02?) ]

Les variables explicatives utilisées peuvent éiraites (0/1) ou ordinales (0 a n). Les
principales hypothéses associées aux modeéles dessémn linéaire multivariée sont les
suivantes : indépendance des variables explicatwagmnce identiqgue de Ln (C) quelles que
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soient les variables explicatives considérées,i ajodune distribution log normale des
concentrations individuelles (généralement obseevémxicologie professionnelle).

Ces modeles de régression sont souvent dévelopmastia de larges bases de données
meétrologiques afin d’estimer les concentrations pdduants en fonction des principaux
déterminants (Heiret al. 2008, Lavouéet al. 2005). Leurs performances sont tres
dépendantes de la qualité et de I'exhaustivitéddemées, les estimations étant trés sensibles
aux criteres de cotation des déterminants et aaig bur les données métrologiques (Burstyn
and Teschke 2009). Afin d’améliorer leur efficacité@a par exemple été proposé de comparer
les différents modeles possibles (correspondant diffi@rentes combinaisons de variables

explicatives) en utilisant le critére d’'informatidikaike AIC (Akaike 1974) :

L : vraisemblance des données

AIC = -2log(L) + 2K (1.2)

K : nombre de paramétres du mod

L’AIC permet de trouver un compromis entre le bidis modéle (qui diminue quand le
nombre de paramétres augmente) et sa parcimorgedsi&e de décrire les données avec le
plus petit nombre de parametres possible). Cettmape de déduction du modele optimal a
partir d’'une série de modeles plausibles, appetdéérance multi modeles Nultimodel
Inferencé en anglais), a été utilisée avec succeés dangjgeelétudes en hygiene industrielle
(Lavoué and Droz 2009, Lavoeéal. 2011).

1.4.1.2 Régression linéaire mixte

De nombreuses études ont montré une variabilit®itapte des expositions entre travailleurs
occupant le méme poste, ainsi que d’un jour akapbur la méme personne (Symaretkal.
2006). La compréhension des composantes de labildéanter- et intra-individuelle est
importante afin de pouvoir définir des stratégiesntesure ou de contrdle des expositions
adaptées. L'intérét des modeles mixtes est de pearee la fois d’identifier les principaux
facteurs influencant I'exposition et de caractérige variabilité intra- et inter-individuelle
résultant de mesures répétées. lls se présentadiadgment sous la forme suivante :
Yi=In(Xj)=a+h.t+g (1.3)

Ou

Y = logarithme népérien de I'exposition mesuréee diredividu i au cours de la journée j
g et b variables selon les sujets (effets aléatoires)

a~ N (3op 02), b= N (byop 12) (W2 etwy? variabilité inter-individuelle)

gj =~ N (0, 0?) (0? variabilité résiduelle)
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Ces modéles permettent d’estimer les variancesa-intlviduelles (S&iraindividuelled €t
interindividuelles (S&erindividuelled- Leur utilité comme outils d’estimation des faote
affectant I'exposition et des composantes de vagianété démontrée (Peretzal. 2002).

De plus, ces modeles peuvent prendre en comptésamce de mesures répétées sur le méme
travailleur ainsi que d’échantillons collectés ddasméme zone de travail au sein d’'une
entreprise. lls sont donc naturellement adaptésjiar I'on dispose de données métrologiques
répétitives sur le méme travailleur ou de données torrélées au sein d'un groupe
d’exposition, car les modéles de régression lieéaiultivariée ne sont pas appropriés dans

ces situations.

1.4.1.3 Autres modéles

D’autres techniques statistiques peuvent étresaéB afin de modéliser les déterminants de
I'exposition, comme les modeéles de régression fiogis. Ces modeles permettent notamment
d'utiliser des variables dichotomiques (oui/non) didentifier les facteurs influencant
'exposition pour des jeux de données particuliefemjorité des données d’exposition

inférieures a la limite de détection par exemple).

1.4.2 Construction des modeles statistiques

Le type de modéle conceptuel développé et le ctiesxdéterminants utilisés dans les
techniques statistiques sont fondamentaux dan$idaiion de ces modeéles afin d’identifier
les facteurs contribuant le plus a la variabiligs dexpositions. La collecte simultanée de
données métrologiques représentatives des expasipoofessionnelles et d’informations
contextuelles détaillées sur I'environnement duailaest indispensable pour pouvoir utiliser

et interpréter ces modeles.

Dans le développement d’'un modele statistique desrrdinants de I'exposition, il est

recommandé de suivre les étapes suivantes (AIHAR)200

* Développement d’'un modele conceptuel
Cette étape initiale doit permettre de définir §emble des parametres susceptibles d’étre
utilisables comme déterminants d’exposition danstelele statistique. Parmi ces éléments

peuvent figurer des informations relatives au pdécétudié, aux matiéres premieres utilisées,
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produits intermédiaires / impuretés, les factewscsptibles d’influencer I'émission / le

transport / 'absorption du (des) polluant(s) cdasé(s), les facteurs individuels...

* Recueil d'informations sur les déterminants dexposition
Cette étape vise a veérifier la pertinence des od@tants retenus dans le modele statistique
appligué au polluant et a la situation étudiésteCétape doit étre associée a une étude des
conditions d’activité et d’exposition des sujetspmlluant étudié, laquelle peut se baser sur
une étude des postes de travail. Des donnéeslidature sur les conditions d’exposition
des travailleurs au polluant étudié dans ce sectBactivité peuvent également étre

intéressantes pour valider le choix et les modad#s déterminants utilisés.

* Evaluation des données d’exposition disponibles
Les modeles statistiques devant permettre de défies variables influencant
significativement les expositions au polluant éueli de dégager des axes de prévention des
risques a partir de ces résultats, une veérificatienla qualité des données d’exposition
utilisées est indispensabile.
Différents types de données d’exposition indivitkiepeuvent étre utilisées (contrdles
réglementaires, métrologies lors de taches spéesigmétrologies dans le pire des cas...)
mais il est important de connaitre les limites ég données, d’estimer leur représentativité et
leurs biais potentiels afin d’interpréter correcégmles résultats des modeles de régression.
Certains auteurs ont dans ce but émis des reconatiamsl sur les criteres de qualité des
données d’exposition utilisées dans un but d’évalnades risques. Ces criteres incluent la
nature des informations disponibles relatives étivaé professionnelle lors des métrologies,
la variabilité et la précision des données d'exjpmsi leur validité interne et externe
(Tielemanset al. 2002).

* Construction du modéle
Le type de modele statistique retenu est défing Ide cette étape (régression linéaire
multivariée ou mixte, régression non linéaire). Leédterminants de I'exposition sont
initialement étudiés dans des modéles univariés dfidentifier les variables affectant
significativement I'exposition. Les facteurs afi@at significativement les expositions sont
ensuite évalués de facon plus approfondie afirudiét les corrélations entre variables et de

développer une stratégie pour prendre en comptatesbles corrélées.

- 47 -



* Validation du modele
La validation des modeles statistiques doit normale s’appuyer sur des données distinctes
de celles utilisées pour la construction de ces meedénéme si ces jeux de données sont
souvent non disponibles en pratique. Cette vabdafpeut étre réalisée de différentes
manieres :

- Validation interne en séparant les jeux de donn@é&sjeu utilisé pour
construire le modéle,*?®jeu pour le valider) mais ceci nécessite de dispos
d’'importants jeux de données,

- Validation externe utilisant différentes sourcesdid@nées (comparaison des
expositions estimées par le modele a des donnégpasition issues d’autres
places de travail, de la littérature ou issues ddates déterministes),

- Validation utilisant des techniques de Monte Cémeéthodes informatiques de

ré échantillonnage comme la technique « bootstrapy).

1.5 Modéles physiques mécanistiques

Une autre facon d’aborder la prédiction des exmrstaux polluants chimiques est de
considérer les modeéles physico-chimiques. Le paade ces modeles est d’établir un lien
entre les propriétés d’émission des polluantscéeactéristiques des mouvements d’air dans
une piéce et les concentrations résultantes. Biités hypothéses permettent de simplifier la
modélisation des expositions : assimilation dedangétrie des pieces a des formes simples,
supposition d’'un mélange homogéne de I'air dangetapiece, assimilation de la source de

polluant a un point, supposition d’un débit d’érmossconstant de polluant,...

Les parameétres (déterminants) indispensables a daélsation physique des

expositions sont les caractéristiques d’émissiateatispersion atmosphérique des polluants.

1.5.1 Modélisation des débits d’émission des polluants

Différentes approches permettent d’estimer un délgitnission de polluant utilisable pour

modéliser des concentrations (AIHA 2009).
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1.5.1.1 Facteurs d'émission

Le principe de conservation de la masse peut pampbe étre appligué a un procédé pour
déterminer la masse de substance émise par unighges. Des facteurs d’émission peuvent
étre utilisés dans ce but, ils refletent I'importande I'émission de polluants a partir de
variables relatives aux procédés. Des facteursidgam ont par exemple été développés vis-
a-vis des sources de polluants dans les lieuxalmitra partir d’informations relatives aux
procédés industriels, comme par exemple le déimibsion en solvant chloré dans des
activités de dégraissage des métaux (Waddah 1995, Keil 1998). L'US-EPA a également
défini des facteurs d’émission pour de nombreasésités afin d’estimer les concentrations
ambiantes de polluants (US-EPA 1995).

Une méthode alternative consiste a utiliser les dearde métrologies atmosphériques dans
un modele de dispersion afin de remonter au déérhidsion du procédé par ajustement du

modele sur les données mesurées (&tedll. 2001).

1.5.1.2 Modéle de pression de vapeur saturante

La pression de vapeur saturante est la pressiacéx@ar une substance lorsqu’elle est en
équilibre avec la phase liquide (vitesses idensgde condensation et d'évaporation). Ce
modéle est basé sur l'atteinte dans I'atmosphéréralail de la concentration de vapeur

saturante du polluant et repose sur I'hypothesd’'atssence de perte et de I'absence de
systeme de ventilation ou d’extraction de I'air sléa piéce.

Dans certaines situations spécifiques (systemesootainers clos), de tels niveaux sont
théoriquement atteignables. Le modele de pressiorapeur saturante permet d’estimer les
concentrations maximales de substance atteigndbles les conditions d’exposition les plus

défavorables. Les concentrations estimées par caeleosurestiment les concentrations
réelles d’'un facteur 10 a 10 000 (AIHA 2009).

1.5.1.3 Débits d’évaporation

De nombreux scénarios d’exposition sont suscegtiblenpliquer I'émission de substances
chimiques par simple évaporation passive. Plusieunséles ont été publiés dans le but

d’estimer les deébits d'évaporation (émission) dagstances en fonction de leurs
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caractéristiques physico-chimiques (coefficientdd&ision moléculaire, pression de vapeur,
poids moléculaire...) et d’autres parametres physiquigesse d’air, pression atmosphérique,
température, surface de liquide) (Lenredral. 1997, Gray 1974, Hummet al. 1996).

Ces modeles, bien qu’approximatifs et limités aiiMasions d’évaporation stable, peuvent
eégalement étre intéressants dans certaines sitgatle travail courantes (bac de solvant

ouvert & I'air libre dans un laboratoire par exeshpl

1.5.1.4 Méthodes par gaz traceur

Le principe de ces méthodes consiste & mesurerltamdment dans l'air d’'un local les
concentrations du polluant étudiépf@t celles d’'un gaz traceur {Cémis a un débit connu
(ar) a proximité de la source de polluant. Si on sxgepa un profil similaire de dispersion des
deux gaz (propriétés physico-chimiques prochesj l&in utilise le coefficient de transfert du
gaz traceur (I, il est possible d’estimer le débit d’émissionplluant (g) selon la formule

suivante :
gp : débit d’émission du polluant (mg/sec)
gr : débit d’émission du gaz traceur (mg/sec)
_ Cmoyp _ Cmoyp K+ : coefficient de transfert du gaz traceur/éac’) (1.4)
Or = Kr - Cr : Crmoyp CONCeENtration moyenne du polluant (myy/m '

Cr: concentration du gaz traceur (mgfm

Quelques études ont utilisé ce principe pour estirdenission de polluants (Bémeat al.
1999).

Une des caractéristiques communes de ces différemddéles d’émission est
I'assimilation du débit d’émission a une valeurefixaleur probablement utile pour avoir un
ordre d’idée de l'intensité des sources polluamesés qui est souvent tres éloignée de la
réalité. Hormis certains phénomeénes stables, lbi#tsdd’émission de nombreux procédés
industriels sont en effet susceptibles de variatiomgortantes, a l'origine de fluctuations
rapides des concentrations atmosphériques. L’'absdacprise en compte de la cinétique
d’émission des polluants dans un modéle physiquaet penduire a des prédictions
insuffisamment précises voire erronées. La vaitabitemporelle des émissions est
notamment importante dans la modélisation des éxmos de substances présentant une
toxicité aigué, les fluctuations d’émission pouvétre a l'origine de pics de concentrations
responsables d'effets toxiques (effets irritatifg $es voies aériennes supérieures et les

poumons notamment).

-850 -



Quelgques auteurs ont néanmoins testé des foncti@mission variables dans le temps.
Certains auteurs ont utilisé des exponentiellesailggantes pour prédire la diminution du
débit d’émission d'une substance chimique s’évapordans l'air d'une piéce aprés

renversement accidentel (Jayjock 1994, Keil andadli2003). D’autres ont utilisé des

fonctions sinusoidales pour représenter des phémesnd’émissions instables (Nicas and
Armstrong 2003). Des études expérimentales etidagations sont souvent nécessaires afin
d’estimer les débits ou les fonctions d’émissios gelluants pour un scénario d’exposition
donné (Verneet al. 2004, Jayjoclet al.2011).

1.5.2 Modeles de dispersion atmosphérique

Différents modéles de complexité variable permeti@mirédiction des concentrations
atmosphériques de polluants, se distinguant notarntes uns des autres par les différences
d’hypotheses sur les mécanismes de transport desups et sur I’'homogénéité de mélange
de l'air des locaux. Tandis que les modeles basigoasiderent la dispersion homogene des
polluants dans le volume total disponible ou daiff@rénts compartiments théoriques, les
modéles avancés integrent la notion de gradient®udeentration.

1.5.2.1 Modele Zero-Ventilation

Ce modele physique simple considere la dispersitalet d’'une masse de polluant
émise ponctuellement dans le volume d'une pieceugposant I'absence de ventilation de
cette piece. La concentration du polluant est sugpasmiforme dans toute la piece et

s’exprime par la relation suivante :

Masse émisg mg (1.5)
Volume de la piécg

Concentration moyenne de pollugnt ig*)m

Ce modéle extrémement protecteur permet surtogtiniier les concentrations observables
dans des locaux tres mal ventilés. Ces estimasonsnéanmoins a interpréter avec prudence
en raison la présence possible de zones de coatiensr supérieures a proximité de la source

(gradients de concentrations).
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1.5.2.2 Modele Well Mixed Box

Le modéele Well Mixed Box (ou Well Mixed Room) prage une représentation
simplifiée de la dispersion des polluants. Le vautke la piéce considérée est assimilé a une
boite théorique parfaitement ventilée. Lorsqu’'unerse émet un polluant dans lair de la
piece, ces conditions idéales de ventilation sohbréggine de concentrations C supposées
identiques a un instant donné en tout point de &epi(AIHA 2009). Trois principales
variables sont nécessaires au modeéle : le débmisdion du polluant (G), le taux de

ventilation (Q) et le volume de la piece (V), telijustré dans la Figure 4.

G : débit d’émission de la substance (mg/min)
Q : taux de ventilation (Fmin)

Volume de .
C c V : volume de la piéce
—_ - la piece : V e . .
C Ci,: concentration de la substance dans [Iair

entrant (mg/rf)

Cou. COncentration de la substance dans lair

k

— extrait (mg/n)

Figure 4 : modéle conceptuel WMB

En supposant la conservation de la masse et eigeagl les phénomenes d’adsorption du
polluant sur les surfaces de la piéce, I'équatiéarigant la concentration du polluant a

chaqgue instant dans la piéce est :

V(jj—?:Q. Gh+ G-Q Goom (1.6)

En faisant certaines hypotheses supplémentairesrfaé de polluant dans I'air a t=0, absence
de polluant dans l'air entrant) et en imaginant débit continu d’émission du polluant
pendant une période suffisamment longue, les coratemms peuvent tendre vers un état

stationnaire Geady state

Css= & (1.7)

Ce modeéle simple est souvent utilisé &ff ihtention afin d’estimer les concentrations de
polluants dans l'air des lieux de travail (Ketl al. 2001, Keil and Murphy 2006) ou dans le
cadre de simulations préalables a [I'utilisation deuvelles substances chimiques
(Fehrenbacher and Hummel 1996).
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Du fait de la frequente hétérogénéité de mélangéanledans les lieux de travail, un facteur
de mélange « m » (sans unité, compris entre O atél§ proposé afin de représenter le taux
réel de ventilation (&) (Jayjock 1988).

Ce taux de ventilation efficace est appliqué au @B comme suit : g = m. Q.

Le modéle WMB ne fournit aucune information surd&persion spatiale des polluants
puisque, par principe, les concentrations sont sségmidentiques en tout point de la piéce.
Ce modele peut s’avérer utile pour estimer des exanations moyennes a distance d’une
source de pollution bien qu’il sous-estime génénalet les concentrations a proximité de la
source (AIHA 2009).

1.5.2.3 Modele Two-Zone

A la différence du modele WMB, le modéle Two-Zomgdlement dénommé Near-
Field / Far-Field) tient compte de la variabilitpatiale des concentrations en divisant
conceptuellement la piece en deux compartimentsn@da 1963). Le premier (zone proche
ou Near-Field) contient la source d’émission, sketast définie de telle facon a inclure la
zone respiratoire d’'un travailleur qui serait sit@é proximité de la source. L’autre
compartiment (zone lointaine ou Far-Field) correspan volume restant de la piece. La
Figure 5 présente le schéma conceptuel du modebeZbme.

G : débit d’émission (mg/min)
Q : taux de ventilation (Fmin)

Q Q B : flux d'air entre zones proche et lointain€*min)
E— —> —
ﬁ Cr Ve ﬁ Vy : volume de la zone proche {m
Ve : volume de la zone lointaine Im
\ I / Cy : concentration en zone proche (md/m

Cr : concentration en zone lointaine (mdym

Figure 5 : modele conceptuel Two-zone

Une des hypotheses de ce modéle est que l'airawtaine des deux zones est parfaitement
mélangé mais que le flux d'air entre les deux zdoagactérisé par un coefficient d’échange
B) est limité. Les équations de conservation de dase basées sur ce modeéle permettent de

calculer les concentrations dans chaque zone :
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VNdTCt“:G+,B.CF—,8.Ou (1.8)
Ve =Q.Gn+ B- G = (B+Q- G (1.9)

La forme de la zone proche, généralement centnééeswoies respiratoires du travailleur,
n’'est pas définie a priori dans le modele. Cerwai@eides ont montré que la zone proche, si
elle a bien une signification physique (gradienpamant de concentration a proximité de la
source), peut étre influencée par la directivitélalsource et que des formes géométriques
simples (sphere, cube) ne sont pas toujours adaptieréalité (Bruzzi 2007).

Le coefficientf d’échange d’air entre les deux zones est souvéfimicen fonction de la
vitesse locale moyenne de I'air a proximité dedaez proche (s) et de la surface de la zone
« disponible » aux échanges d’air (Free Surfac@ AFSA) (Nicas 1996). Ce coefficient est

alors estimé a partir de la relation :
B=%.FSA.s (1.10)

L’estimation du coefficienf3 est dans cette expression intimement liée a ladoet aux
dimensions théoriques attribuées a la zone pratimosant une connaissance correcte de la
géométrie de cette zone proche. L’incertitude feddge sur la valeur exacte feest source
d’'imprécision et d’incertitude du modéle Two-zohautilisation d’'une distribution probable
des valeurs d§ permettrait une meilleure prise en compte de dettertitude mais elle
nécessite une démarche probabiliste qui n'est gaméent pas conduite dans ces modeles
déterministes.

Un autre inconvénient du modele Two-zone est ledoadient initial de concentration entre
Cn et G- (se réduisant au fur et & mesure que I'on tend KMé&tat stationnaire) qui ne reflete
généralement pas la réalite.

Malgré ces limites, I'utilité et la pertinence dwdele Two-zone ont été démontrées dans de
nombreuses études, avec des prédictions de coattensr assez fiables pour différents
polluants et pour des activités variées (Speaoer Plisko 2007, Nicas and Neuhaus 2008,
Boelteret al. 2009).

Les effets de la dimension des locaux et de I'affii® de ventilation générale sur la relation
entre concentrations en zone proche et zone lomtant également été étudiés (Cherrie
1999b, Cherrieet al, 2011). Bien gu’intégrant la variabilité spatiales concentrations, le

modeéle two-zone n'apporte pas d’informations pexisur les gradients de concentrations
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susceptibles d’étre observés en fonction de laaniist a la source, nécessitant pour cela
'usage d’autres modéles. Pour pallier cette limites modéles a 3 compartiments ont fait
I'objet de tests dans certaines études récentésn@et al. 2009, Nicast al. 2009).

1.5.2.4 Modele de diffusion turbulente hémisphérique

Le modele de diffusion turbulente hémisphériquerlftilent Eddy Diffusion Model)
prend en compte la présence d'un gradient contéaroissant de concentration depuis la
source. Ses hypotheses principales sont :

- La primauté de la diffusion turbulente (diffusiorEddy) comme mécanisme

de dispersion principal des polluants,

- I’'hnomogénéité du coefficient de diffusion turbulerdu polluant étudié dans

le temps et I'espace,

Les coefficients de diffusion turbulente (de I'exdie 0,1 & 10 m2/min) dépassent souvent de 2
a 4 ordres de grandeur les coefficients de diffusimhéculaire (de I'ordre de 0,001 m2/min).
La diffusion moléculaire (déplacements des moléc@le phase gazeuse dus a leur énergie
cinétique, diffusion de Fick) est de ce fait négligdans ce modele, ainsi que parce que I'on
ne travaille pas a des échelles de temps tresesourt

Ce modele nécessite de définir la position du tHawa par rapport a la source d’émission,
cette position peut étre exprimée en coordonnégésiennes (X,y,z), la source étant souvent
considérée comme localisée a 'origine (0,0,0)rsconsidére un polluant se dispersant dans
une piece selon une symétrie sphérique et n'étamaie que par la ventilation générale,
I'équation de conservation de la masse appliquéaaiele de diffusion turbulente s’exprime

selon la formule (coordonnées sphériques) :

oC 0°C 20C
=D -=—|-QC+G(r,t (1.11)
ot or’ ror Q (9

Ou r=(x,y,z) : position du point faisant I'objet d’uestimation des concentrations,
D : coefficient de diffusion turbulente (m%/min),
C : concentration du polluant (mghn
Q : taux de ventilation (Ffmin),
G(r,t) : fonction d’émission.
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Ce modele a été utilisé pour diverses applicatexperimentales ou industrielles (Drivas

al. 1996, Nicas 2001, Rasouli and Williams 1995).

Une des difficultés d’utilisation de ce modele désidans I'estimation du coefficient de

diffusion turbulente. En effet, peu de recommarutetisont disponibles dans la littérature, les
rares etudes expeérimentales menées ayant détedagaleurs allant de 0,1 a 10 m#/min
(AIHA 20009).

1.5.2.5 Comparaison des différents modeéles de dispersion

Les modeles de dispersion présentés (Well-Mixed, Baxo-Zone, Hemispherical
turbulent diffusion) présentent des degrés différedé¢ complexité ainsi qu’'un nombre
variable de parameétres d’entrée. Le choix du modaléliser dépend de la situation devant
étre modélisée (type d’émission, distance du thawaivis-a-vis de la source, dimension des
locaux), du niveau de précision souhaité et de d'ctiiff de I'étude (évaluation des risques,
dimensionnement d’équipements ou de locaux...). Legates initiaux (Zero-Ventilation,
WMB) sont plus simples a utiliser et nécessiteninsale parametres mais leurs prédictions
sont peu précises et peuvent étre inadaptées damaines situations (estimation des
concentrations en zone proche par exemple). Les lewodglus avancés (Two-Zone,
Hemispherical turbulent diffusion) permettent deilleeres prédictions mais nécessitent
davantage de données d’entrée, dont certainesassotiées a une incertitude importante
(coefficients3 et D). Certains auteurs recommandent une apprpahealiers successifs,
utilisant des modéles de complexité croissante ufasg’obtention d'une prédiction
satisfaisante associée a une incertitude accefdtitpck and Hawkins 1993, Keil 2000).
Lorsque ces modeles sont utilisés dans un but Wiatran des risques sanitaires, I'intégration
des parametres d'entrée sous la forme de distitsitsemble souhaitable afin de mieux
représenter l'incertitude de certaines variabledegpouvoir tenir compte de cette incertitude

dans l'estimation des risques.

1.5.3 Autres modéles physiques

D’autres modéles plus complexes sont disponibles gstimer les concentrations
atmosphériques de polluants dans l'air des lieutraeail, parmi lesquels I'approche CFD
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(Computational Fluid Dynamigs Cette approche nécessite la résolution d'unee sér
d’équations non linéaires de conservation de lasmade I'énergie et des moments cinétiques
(Navier-Stokes). Pour cela, I'espace occupant teutvolume de la piéce est divisé
conceptuellement en volumes discrets par un réseamaillage. La modélisation CFD
permet, sous réserve de disposer dinformations Iesirconditions aux limites (débits
d’émission, flux d’air, conditions thermiques...), geedire les profils de flux d'air et les
concentrations de polluant en tout point du madlelg la piece étudiée.

Ce modeéle peut s’avérer utile dans certaines étodeRns des circonstances nécessitant des
informations précises sur la distribution spatidés profils de concentration et de flux d’air
(conception d’'un nouveau systeme de ventilation @eemple) ou lorsque les modéles
précédemment décrits dans ce chapitre sont tropésigoou incertains. En outre, il permet
d’étudier l'influence de nombreuses variables, famgsiques (type, position et efficacité du
systeme de ventilation, densité du gaz, différemigetempérature) qu’individuelles (position
et orientation du travailleur vis-a-vis de la s@)rsur la dispersion des polluants (Feigky

al. 2002, Kharet al. 2006, Leeet al. 2006, Leeet al. 2007a, Leet al. 2007b).

Bien qu’utilisé par certains auteurs (Benrgdtial. 2000, Bennetet al. 2003, Guerraet al.
2007, Feigleyet al. 2011), ces modeles sont néanmoins complexesuetsia utiliser en
pratique courante pour estimer I'exposition praf@sselle aux polluants chimiques et les
risques sanitaires associés, certains modelesiphydes permettant souvent de répondre plus

rapidement et de fagon tout aussi satisfaisanét algectif.

1.6 Modéles bayésiens

L’estimation d’'une exposition professionnelle auXyments chimiques peut s’appuyer sur
différentes approches en fonction de la natureidesmations disponibles a I'évaluateur des
risques : jugement d’expert, données métrologiquewiduelles, déterminants d’exposition
spécifiques, modéles physiques d’émission et deedston. Dans la réalité, les informations
disponibles ne permettent pas toujours d’accordehague approche prise séparément un
degré de confiance absolu dans la qualité des dsn(icertitude), ou bien ces informations
sont parcellaires (manque d’exhaustivité voiregfgésentativité). Dans ces situations, il peut
étre intéressant de combiner plusieurs méthodes difitiliser au mieux les informations

disponibles et de limiter I'incertitude des estimoas d’exposition (Wildet al. 2002). Tel est
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un des objectifs des approches statistiques bayessequi peuvent étre appliquées dans ce
contexte. Ces approches reposent sur le principacénpar le révérend David Bayes en
1763:
Posteriori = priori * vraisemblance
Dans cette approche, la croyance dans la valeun garametre (appelée distribution
« posteriori ») est proportionnelle au produit dectoyance initiale dans ce modele (appelée
distribution « priori ») et de la vraisemblance diemnées observées vis-a-vis de ce modele
(appelée « vraisemblance ») (Drad¢tal. 2010).
Trois ensembles sont donc distingués (Bertrand ancevit 2010) :
- le jugement d’expert ou connaissance du profil péesition par I'’hygiéniste (priori),
- I'information contenue dans les mesures métrologiqueaisemblance),
- le degré de confiance de I'évaluation finale (posts.
Les priori peuvent reposer sur des jugements diéxpel sur des évaluations qualitatives, les
données de vraisemblance étant généralement dese®eke concentrations ou des résultats
issus de modéles physiques. Les résultats du posténtégrent toutes les sources
d’'information, leurs incertitudes ainsi que le degie confiance que I'évaluateur de risque
accorde a chaque information ; ces résultats sgrirmeés sous la forme d’'une probabilité a
posteriori d'un niveau d’exposition.
L’estimation de I'exposition par inférence bayésieranfait I'objet d’un intérét croissant en
hygiéne industrielle ces dernieres années et fdiepdes stratégies proposées par I'AIHA ou
le NIOSH pour évaluer I'exposition aux polluantsinsiyues (Vadali et al. 2009,
Ramachandran 2008). Elle est également utilisée dasssituations expérimentales ou
concrétes d’hygiéne industrielle (Hewettal. 2006, Zhangpt al. 2009, Sottast al. 2009).
Un certain nombre d’outils utilisant cette démarcime été développé ces derniéres annees,
parmi lesquels :
- l'outii SEEE (Systeme Expert d’Evaluation de I'Exposidiodéveloppé par
I'Institut Universitaire Romand de Santé au TrayisIT),
- le logiciel IH Data Analyst développé par I'AIHA @wett),
- 'outil ART (Advanced Reach Tool) décrit précédemmnhalans ce chapitre
(Fransmaret al. 2009),
- 'outil BEAT (Bayesian Exposure Assessment Toolgur I'évaluation de
I'exposition des consommateurs aux substancesigiés (biocides) développé

par la commission européenne (Commission Europgenne
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La démarche bayésienne appliquée a I'évaluationl'ekgosition professionnelle aux
polluants chimiques semble prometteuse afin d’'areliles démarches d’évaluation des
risques des hygiénistes industriels sans nécegditestratégies lourdes ou codteuses de
mesure des expositions. La possibilité d’intégres d&ments d’informations de sources
variées est intéressante car elle rend possibleusibsation en complément de données
métrologiques existantes, afin d’en réduire le nantar d’en affiner la représentativité.

Cette démarche apparait également intéressantdaelanstexte de I'application du réglement
REACH qui impose d’estimer des niveaux d’expositpour de tres nombreuses substances
et scénarios d’exposition a partir d'informationgést diverses mais individuellement peu

précises.
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Chapitre - 2 -
Méethodes Qualitatives et
Modeles Empiriques :
développement et

comparaison
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RESUME

Dans ce chapitre, une méthode qualitative k¥ hiérarchisation des risqu

chimiques baseée sur le calcul de scores d’exposésb développée (article n°1) et tes

dans différents établissements de santé (article €&te méthode est ensuite utilisé

dans 3 laboratoires de biologie pour 15 tachessab8tances différentes.

Cette méthode CHUest confrontée a d’autres méthodes qualitativesi aju'a des
modeles empiriques (en comparaison d’'une centaineméeologies individuelles
réalisées lors des mémes taches) afin d’évaluepdeormances respectives de (¢
démarches et de faire des recommandations surpagss respectives dans la démar
d’évaluation des risques sanitaires.

Parmi les 4 méthodes qualitatives testées (CHNRS, UIC, Stoffenmanager (STOF

seule la méthode STOF semble suffisamment discrimenaet bien corrélée au

es
che

).

X

expositions individuelles. La méthode CHWst améliorée en incluant des variables

supplémentaires et des cotations différentes. LEsrpgances de cette nouvelle versi
(CHU,) apparaissent satisfaisantes et proches de la dee8ibOF.

Parmi les modeles empiriques testés, seul le motlRIE semble en mesure de préd
suffisamment précisément les expositions indiviselet il est également le seul
fournir une estimation de I'incertitude des préidics. Les autres modeles testés (EMK
Expo-Tool, ECETOC TRA, Stoffenmanager) apparaisseop majorants ou ds

performance trés variables selon les polluantssattivités considérés, ne permettant

de recommander leur utilisation systématique, herpour prédire des concentrations

maximales.
Les résultats de ce chapitre illustrent la place méthodes qualitatives et des mode

empiriques quantitatifs : alors que les premié@st sles méthodes simples permett

uniqguement de hiérarchiser les risques, les sesopdésentent l'intérét de pouvai

evaluer les risques. Par contre elles nécessibenest de disposer de bases conséqug

de données d’exposition pour leur calibration, gelignite leur utilisation.
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Parmi les différentes approches permettant de téaiser I'exposition professionnelle aux
polluants chimiques, les méthodes qualitatives soavent utilisées en premiere intention car
elles permettent de restreindre le nombre de sutesdaet de situations de travail pour
lesquelles une évaluation quantitative est néaessaicepté dans les cas ou cette derniére est
réglementairement obligatoire. En France, ces métha@bnt utilisées par de nombreuses
entreprises comme premier élément d’interprétatiomiveau de risque vis-a-vis des Agents
Chimiques Dangereux (ACD), la réglementation préyune évaluation quantitative
uniquement dans les situations pour lesquellesngtsodes simplifiées concluent a un risque
« non faible ». La circulaire DRT n°12 du 24 maDg@@récise néanmoins quées méthodes
simplifiées ... sont fondées sur des cotations dwgeataprt des facteurs d’exposition, les
résultats sont estimés en « indice de danger »mdiee de risque », souvent d’interprétation
délicate et démontrant les limites méthodologiqieesa démarche. La prise en compte d'un
nombre important de criteres permet d’affiner Iésultats» (Ministere de I'emploi 2006).

Une question importante est de définir le nombee,nature et la pondération des
différentes variables qui doivent étre intégréasea méthodes simplifiées pour en faire des
outils pertinents d’évaluation initiale des risqueass trop alourdir la démarche. Il apparait
donc nécessaire de définir des variables qui sgertinentes pour le(s) secteur(s) d’activité
etudié(s) dans la mesure ou les procedeés et laditioms de manipulation des substances

peuvent étre extrémement différents d’'un sectdauére.

Deux grands types d’approches sont utilisées emipre intention pour caractériser
I'exposition professionnelle aux polluants chimigyoar voie respiratoire (Bertrand 2010) :

= Lesméthodes qualitativesdésignées par le terme anglo-saxon de « contralibg »,
qui sont basées sur le calcul d’'indices (dangerogition, risque) visant principalement a trier
des situations de travail les unes par rapportaures et a estimer le niveau de controle /
protection nécessaire a la maitrise du risque @trenhd Héry 2009),

= Les modéles empiriquesqui utilisent différentes variables (liées notamimaux
substances et a leurs conditions de manipulatesguelles sont pondérées entre elles afin
d’estimer un niveau de concentration de polluansdair.
Alors que les méthodes qualitatives ne permetteatlgicalcul d’indices d’exposition, sans
dimension et sans relation directe avec une corat@nrt mais servant principalement

d’échelles de cotation, les modeles empiriques ntise estimer la distribution des
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concentrations de polluants susceptibles d'étre urdes pour différents scénarios
d’exposition. En ce sens, les modeles empiriqued plus informatifs et précis que les
méthodes qualitatives, mais la contrepartie esbhabre plus important de variables a inclure

pour pouvoir prétendre a une estimation fiablerdesaux d’exposition.

Différentes méthodes qualitatives générales, baméds concept du control banding, ont
été développées et certaines d’entre elles saygrzent appliquées en France (Vincenal.
2005) ou au niveau international (BAuA 2005, ILOJautres méthodes plus spécifiques ont
éte développées par des groupes industriels chisi@ui€ 2008, Groupe Rhodia 2000) ou
des entreprises pharmaceutiqgues (Naumainal. 1996) pour améliorer I'évaluation des
risques chimiques dans les entreprises de cesisedfactivité.

En revanche, aucune méthode spécifique n'a a moineaissance été développée pour le
secteur d’activité des laboratoires (biologie, deinrecherche et développement) dont les
conditions d’utilisation des produits chimiques sapiécifiques. Ce secteur est en effet
caractérisé par de fréquentes multi expositiong petites quantités de nombreux produits
chimiques, rendant nécessaire l'utilisation de meds qualitatives prenant en compte ces

profils d’exposition particuliers des agents de fabaire.

Les objectifs du présent chapitre sont les suivants

- développer une méthode qualitative de hiérarcloisades risques chimiques
adaptée au secteur des laboratoires et I'applidaes différents laboratoires
de biologie afin d’en tester la facilité d’utilisam et de débuter sa validation,

- comparer le module « exposition » de cette méthdBautres méthodes
qualitatives ainsi qu’a des modeéles empiriquesoefronter les résultats de
ces difféerentes approches a des données d’exposiinosphérique
individuelles recueillies dans différents laboregeide biologie,

- caractériser les principales catégories de détentinale ['exposition
professionnelle aux polluants chimiques et dégbegeforces et les faiblesses
des difféerentes approches testées afin de préeiserplaces respectives dans
la démarche d’évaluation des risques sanitaires,

- améliorer si nécessaire la méthode qualitative Céitveloppée en modifiant
la nature et/ou la pondération des déterminanliségi
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2.1 Développement et utilisation d’'une méthode qualivat

Nous avons développé une méthode qualitative (dér&emCHY dans la suite de ce
chapitre) de hiérarchisation des risques chimiga¢avons testée dans différents laboratoires
du Centre Hospitalier Universitaire de Grenobleoc¢himie, hématologie, cytologie,
enzymologie, anatomo-pathologiér{icle n°J).

Cette méthode est basée sur la détermination detyqes d’'indices :

- indices de danger basés sur les phrases de risgpu@rdduits chimiques,
permettant de distinguer la nature (effets locagystémiques, CMR) et
l'intensité (3 niveaux) des effets sanitaires pbéds ainsi que les voies
d’absorption préférentielles dans I'organisme,

- indices d’exposition permettant de caractérisentdinsité de I'exposition
professionnelle a partir de la fréquence de maatmr, des quantités
manipulées et du niveau de protection respiratatganée (3 niveaux),

- indices de risque calculés par type d’effet samtéibcal, systémique, CMR)
et voie d’absorption (respiratoire, cutanée) aulguspnt associés trois

niveaux de priorité d’action en fonction du scoeergque.

La méthode développée présente I'avantage de nessitar que des informations
facilement accessibles sur les produits utilisésuules conditions d’utilisation, de reposer
sur un nombre limité de déterminants et de génésgu’a 9 indices de risque différents
reflétant chacun I'intensité potentielle du risquaaur un type d’effet et une voie d’absorption
donnés. En ce sens, cette méthode répond a I'dbjlectmise a disposition d’'une démarche
initiale simple, rapide et permettant de réaliserpuemier tri face a de nombreux produits
chimiques et a diverses situations de travail. Ulneaintérét réside dans I'adéquation entre les
variables retenues et les particularités des prafiexposition en laboratoires. Certaines
variables ont en effet été volontairement exclubgde de manipulation) car jugées non
discriminantes, tandis que d’autres (fréequencentijgs) ont été intégrées car reflétant mieux

la variabilité des expositions des agents de ldbwea

Les principales limites de I'approche décrite ddagicle n°1 sont I'absence de
validation des scores d’exposition par confrontatavec des données métrologiques
individuelles, le petit nombre de laboratoiresésstu sein d’un seul établissement de santé et

le faible nombre d'utilisateurs de la méthode, eamdles comparaisons difficiles et ne
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permettant pas sa validation. Par ailleurs, I'iefloe de la typologie des taches (mélanges de
produits, transvasements, évaporations, peséessur..fintensité d’émission des polluants
dans l'air des lieux de travail n’est pas intégéééa méthode dans cette version, limitant

certainement la précision de la méthode.

Afin de pallier ces limites et de s’assurer de datipence de la méthode dans diverses
circonstances d'utilisation des substances chinsigneus avons testé cette méthode dans les
laboratoires d’hématologie de 5 établissementsatéessur une période de trois ans. Cette
démarche a été reéalisée dans le cadre du résemmahaties hospitalo-universitaires de
médecine du travail du personnel hospitalier, nésesgroupant 14 Centres Hospitalo-
Universitaires (CHU) et visant a tester et a maitr@isposition des établissements de santé
des outils d’évaluation des risques professionnels.

L’ Article n°2 présente le retour d’expériences de ce réseaa gyrithese des suggestions
d’amélioration formulées a I'’égard de la méthods hbes trois années de test.
La diversité des utilisateurs de la méthode (médeciu travail, infirmiéres, ingénieurs
sécurité, hygiéniste industriel, secrétaires, &ind) a permis de vérifier sa facilité
d’utilisation et sa compréehension. Les utilisateans confirmé l'intérét de cette démarche
comme premiere estimation des situations de trgeddéintiellement a risque et ont estimé que
la méthode semblait adaptée aux autres secteurgtdelissements de santé (pharmacies,
services techniques, blocs opératoires, unité®its)s Les tests réalisés dans des laboratoires
de 5 CHU ont permis de s’assurer que la variabitigss scénarios d’exposition ne
constituaient pas un facteur limitant I'applicatgélde la méthode.

S’agissant des variables permettant de caraatéiesgosition (indices d’exposition
et de protection), les principales remarques omtépsur I'absence de prise en compte de
certains criteres : potentiel d’émission des suizgs en fonction des caractéristiques des
taches, volatilité des substances manipulées (pubrice des poudres ou tension de vapeur
des liquides), degré de confinement des procédgsritere « volatilité des substances », bien
gu’étant un déterminant essentiel de I'émissionitaxdontairement été exclu de la méthode
du fait de la difficulté prévisible de trouver lesformations pertinentes et de coter
correctement ce critére. Il a par ailleurs été igoél que la fréquence de manipulation
(annuelle a quotidienne), si elle contribue effeatient a définir les priorités d’évaluation du
risque, n'a a priori pas d’influence sur les niveal)exposition mesurables un jour donné.
Enfin, le calcul des indices de risque uniguemaahé par tdche et non pas pour une journée

d’exposition a été souligné comme constituant umitd de la méthode, dont les indices
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d’exposition ne peuvent effectivement pas étre id@émés comme représentatifs de
'exposition sur la durée d’'un poste de travail egsitant la réalisation de plusieurs taches
successives. La pondération des indices d’exposidionfonction des durées cumulées
d’utilisation d’'une substance permettrait d’ameédiorla caractérisation des expositions

journaliéres aux polluants chimiques et donc lreation des risques chroniques potentiels.

Ces tests de la méthode qualitative par diverssatdurs et pour différents scénarios
d’exposition constituent le premier niveau de \aiion. L'étape suivante de sa validation
consiste a comparer les indices d’exposition issescette méthode avec ceux dautres
approches existantes (méthodes qualitatives, medéipiriques) ainsi qu’avec des données
de métrologie individuelle, ce que nous avons séadit qui est présenté dans le paragraphe
suivant. La confrontation de plusieurs méthodes aie@galement permettre d’identifier les
parametres les plus pertinents a intégrer danséthade pour hiérarchiser correctement les

situations prioritaires d’exposition aux substand@miques dangereuses.

2.2 Comparaison des méthodes qualitatives et des madéle
empiriques a des données métrologiques
Pour différentes taches effectuées dans des lal@satdu CHU de Grenoble et privés,
8 démarches différentes sont appliguées afin dect&@aiser I'exposition atmosphérique des

travailleurs au formaldéhyde, toluéne ou méthari@ceasion de la réalisation de ces taches.

2.2.1 Méthode

2.2.1.1 Méthodes qualitatives et modeles empiriques étudiés

Les huit méthodes / modeles suivants ont été caapar
* 4 méthodes qualitatives : méthode « GHUArticle n°1), méthode INRS (Vincent
et al. 2005), méthode UIC (UIC, 2008), méthode STOFr{Martet al. 2008),

* 4 modeles empiriques : modeéle Stoffenmanager (3NO#.0 (Tielemanst al.
2008), modele EMKG-Expo-Tool ou COSHH-BAUA (BAuA @B), modele
ECETOC TRA — Worker Exposure Tool v 2.0 (ECETOC 200dvanced Reach
Tool ART v 1.0 (Fransmaat al.2009).
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Selon le modeéle empirique considéré, les estimatamsoncentration des polluants sont
exprimées sous la forme d’'une médiane et/ou despties (5™ 10°™ 25 75Me 9Fme

95°™), éventuellement assortis d'intervalles de confiafmodéle ART).

Pour chacune des taches étudiées, les variablessades au calcul des indices d’exposition
(méthodes qualitatives) ou a l'estimation des nixed’exposition (modéles empiriques) ont
éte recueillies lors d’études de postes effectadasccasion des métrologies individuelles ou
lors de visites complémentaires. La liste des w&mutilisées dans les méthodes / modéles

testés est présentée dans le Tableau 6.

Méthodes qualitatives Modeles empiriques

Variables intégrées aux modelesCHU; INRS UIC STOF STOF EMKG-Expo ECETOC ART

Propr!étés physico chimiques % % % % % % %
(volatilité / pulvérulence)

Propriétés physico chimiques % % %
(concentration)

Catégories de taches / procédés X X X x x
Température du procédé X
Quantités manipulées X X X
Débits d’émission x
Fréquence de la tache X X X X

Durée de la tache X X X x X

Milieu (air intérieur / extérieur) x
Ventilations (générales, locales) x X X X X x x X
Confinement du procédé X X x x X X
EPI respiratoires X X
Inspection et maintenance des x x x
machines/équipements

Position du travailleur vis-a-vis % % %
de la source de polluant

Existence d’autres sources de

polluants a distance du x x x
travailleur

Volume de la piece x x x
Taux de renouvellement d’air X

Tableau 6 : Nature des variables intégrées auxadéthqualitatives et modéles empiriques testés.
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Les formules de calcul des scores d’exposition gesrdifférentes méthodes qualitatives

testées sont présentées ci-dessous.

Méthodes Score d’exposition

CHU; fréquence de manipulationquantités< protection collective

INRS volatilité x procédéx protection collective

U |C* 1O—(indice de confinemerIC)

STOF [ExHx Nic_nf X Ngv_n) + (EX H X Nic_i X Ngy 1)) + (E % a)| X Nimm X th % fy

Tableau 7 : formules de calcul des scores d’exposites 4 méthodes qualitatives testées

*Remarque : s'agissant de la méthode UIC, le sdameposition utilisé ici differe de I'indice

de protection mentionné dans I'ouvrage DT80, le@stlune somme de 4 indices relatifs
respectivement au confinement (IC), a la duréembsition (ID), a sa fréquence (IF) et aux
caractéristiques physico-chimiques des substanaegpumiées (IPC) (UIC, 2008). Nous avons
en effet considéré que le score pouvant le mieflgtee une concentration atmosphérique
était I'indice de confinement (IC). Ce dernier a d@te exprimé sous la forme d’une échelle

Iogarithmique 1(§indice de confinement IC)

Les variables de la méthode STOF sont détaillédsssous :

E = score d’émission intrinséque

H = score de manipulation (tache)

Nic_nt €tNic_ = Multiplicateur pour I'effet des mesures de coletdocal (confinement et extractions a
la source)

Ngv_nt €tNgy i = Multiplicateurs pour I'effet « taux de ventilati/ volume de la piece » sur I'exposition
due aux sources en zone proch& () ou en zone lointaine§, «)

a = multiplicateur pour l'influence relative du lirde fond (régularité des inspections et mainteaan
des équipements et machines)

Nimm = Multiplicateur pour la réduction d’expositioneda la présence de mesures de contrdle au
niveau du travailleur

t, = durée de manipulation

fn= fréquence de manipulation

Remarques : les variables « durée » et « fréquemnisemanipulation n'ont pas été intégrées
dans le calcul des scores d’exposition de la m&tI®OOF car les métrologies individuelles

se référaient a des taches et pas a un postevdd @atier.
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Les variables nécessitant des mesures physiques pouvoir étre cotées (taux de
renouvellement d’air par exemple) ont été esting@esartir de données publiées ou connues

par expérience pour des situations similaires.

Les méthodologies de prédiction des concentratiesges des modeles empiriques étant

décrites dans le chapitre précédent, elles nepsmntappelées ici.

2.2.1.2 Polluants et taches étudiés

Ces différents modéles / méthodes ont été appligugpolluants chimiques (formaldéhyde,
toluene, méthanol). Les principales caractérissqusysico-chimiques et VLEP des

substances étudiées sont précisées dans le t&bleau

Parametres Formol Toluéne Méthanol
Poids moléculaire (g/mol) 30.03 92.14 32.04
Tension de vapeur (KPa) 5.9a 20°C 3.8a25°C a23°C
Point d’ébullition (°C) 95 110.6 64.5
Densité de vapeur 1.04-1.06 3.14 1.11
Concentration de la substance 4% 100% 100%
VLEP8h (mg.n) 0.623 192 260

Recommandations (2008) VLEP 88 -
CES VLEP (ANSES) '

75 -

VLCT (mg.m‘3) 1.246 384 1300(supprimée depuis 2008)

Recommandations (2008) VLCB5
CES VLEP (ANSES) '

384 -

Tableau 8 : Caractéristiques physico-chimiquesléi®/des substances étudiées.

Ces trois substances présentent des caractéristitpysiques (densité de vapeur, volatilité) et
chimiques (concentration) assez distinctes les wes autres et des VLEP également tres
différentes, permettant de tester les approches dies conditions variées.

Trois laboratoires (deux d’anatomo-pathologie et den cytologie) ont fait I'objet de
métrologies atmosphériques individuelles pour 1tBasions d'exposition différentes (14
taches) vis-a-vis de I'un des 3 polluants, afinpdeivoir disposer de taches et de niveaux
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d’exposition suffisamment variés pour que les tdsts méthodes / modéles aient un sens. Au
total ont été réalisées 91 métrologies, dont 54 péormaldéhyde, 27 pour le toluéne et 10
pour le méthanol. Les taches étudiées étaientlearses :

Taches Laboratoires Polluant(s) Métrologies (n)
Etude  macroscopique de  tissug et 3 Formaldéhyde n=8
anatomiques fixés

Mise en cassette de biopsies let3 Formaldéhyde 11 n=
Tri / rangement des cassettes 1 Formaldéhyde n=5
Séparation fixateur / pieces anatomiques 1et3 mé&loiéhyde n=7
Flaconnage de fixateurs let3 Formaldéhyde n=9
Préparation et transvasement de grgs Formaldéhyde n=4
volumes de fixateurs>(10L)

Fixation cellulaire 2 Formaldéhyde n=3
Renouvellement des bacs d'un automaie Formaldéhyde n=7

de déshydratation - imprégnation Toluéne n=8
Vidange / chargement des bacs d'up Toluéne n=5
automate a coloration

Colorations manuelles 1 Toluene n=6
Nettoyage de moules & inclusion 1 Toluéne n=5
Montage de lames 2 Toluéne n=3
Préparation de colorants 2 Méthanol n=4
Préparation d’'un melange de fixation Méthanol n=6
cellulaire

Tableau 9 : Liste des métrologies individuellediséas dans les 3 laboratoires de pathologie.

Chaque tache sélectionnée, réalisée dans un oulaeopatoires aux caracteristiques
similaires, a été considérée comme un Groupe d’HxposHomogéne (GEH) suite a une
étude des postes de travalil.

2.2.1.3 Métrologies atmosphériques individuelles

Les métrologies individuelles ont été réaliséestguipant les sujets de pompes de
prélevement calibrées au débit recommandé par leBasoAFNOR X43 « Air des lieux de
travail ». Les supports de prélevement étaient d&p@u niveau des voies respiratoires des
agents afin d'étre représentatifs de I'expositiodividuelle. Les durées de prélevement
correspondaient a la durée des taches étudiéansjshpour certaines taches trés courtes (< 15

min) pour lesquelles des prélevements de 15 minutété réalisés afin de permettre une
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comparaison aux VLCT. Les conditions de prélévensenfanalyse pour les 3 polluants sont

décrites dans le tableau 10.

Paramétres Formaldéhyde Toluéne Méthanol

Méthode AFNOR NFX 43-264 NFX 43-251 NFX 43-251

Pompes de prélévement Pompes SKC® - modeéle 224 K@MT

Débitmetres Débitmetres a lame de savon Gilian®déte Gilibrator Il

Débit de préléevement (mL/min) 600 - 800 50 - 100 -3M0

Vérification des débits 3 mesures de débit en début et en fin de préleviematidation
du prélevement si variation du débit < 5%

Supports de prélévement Tube de silicagel Tubes de charbonTubes de charbon
imprégné de DNPH actif ORBO 50/100 actif ORBO 50/100

Désorption Acétonitrile (5 mL) GS1 mL) CS (@ mL)

Méthode analytique B\P/LC _\Ng-?tEe;g;n CG - détection par ionisation de flamme
A"iance)( (FID) (PERKIN ELMER® Auto System XL)

Seuil de quantification (ug) 0,25 0,02 0,1

Tableau 10 : Conditions de prélevement et d’anadgsepolluants chimiques.

2.2.1.4 Présentation des données et analyses statistiques

L’'étude de la normalité des distributions des ssoexposition (méthodes
gualitatives) et des concentrations estimées (nesdépiriques) ou mesurées (métrologies
individuelles) a été réalisée par le test de Kolmog&amirnov. Lorsque les effectifs au sein
d'un groupe d’exposition (métrologies individue)lestaient trop faibles pour tester leur
distribution (n<5), il a été supposé que la disttitn des concentrations au sein du groupe
était log-normale, comme cela est généralemenbrerie en hygiene industrielle (Rappaport
et al. 1993, Kromhoutet al. 1993). De ce fait, les distributions de concerins ont été
représentées par la moyenne géométrique) (Bt I'écart-type géométrique £5 Les
dispersions des scores d’exposition et des expositindividuelles ont été représentées par
des diagrammes de dispersion présentés en éclugihmiques. Ces diagrammes ne sont
représentés dans ce chapitre que pour le formal@éby raison de données métrologiques
plus nombreuses.

Les méthodes qualitatives ont été comparées eldxe mar des tests de corrélation afin de
vérifier que les scores d’exposition issus de<edifiites approches étaient corrélés entre eux
et quils étaient également corrélés avec les atipps individuelles. Les modéles
empiriques ont fait I'objet, outre les tests deréfation, de tests de comparaison de moyennes

pour séries appariées avec les données métrol@gignaaison des petits effectifs de certains
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groupes et de distributions non systématiquemaphéymales des scores d’exposition, des
tests non paramétriques (coefficient Rho de Spaarrgaont été utilisés pour les études de
corrélation. Selon les cas, les tests statistiqu#isés ont concerné la population globale
(toutes taches et polluants confondus) ou uniquemenpolluant particulier. Dans le cas
particulier des modéles estimant une concentratiarimale (95° percentile pour le modéle
ECETOC TRA), les comparaisons de moyennes ont étdisées en utilisant les

concentrations maximales mesurées pour chaque éhotiée.

2.2.2 Résultats
2.2.2.1 Concentrations atmosphériques individuelles

La distribution des concentrations atmosphériquetividuelles de Formaldéhyde
(FA), Toluene (TOL) et Méthanol (MOL) mesurées damsmacun des 14 GEH lors des

meétrologies réalisées sur plusieurs journées daitrast présentée dans le Tableau 11.

Moyenne

2 Polluant S Ecart type . 3

Taches ) Geomgtrlque Géomeétrique [min-max] (mg/m®~)
(mg/m’)

Etude macroscopique de tissusp (g) 0.15 3.0 [0.04 - 0.86]
anatomiques fixés
Mise en cassette de biopsies FA (11) 0.08 4.3 [0.059]
Tri / rangement des cassettes FA (5) 0.33 1.6 [0.0419]
Separation  fixateur / pieces (7) 0.37 1.8 [0.15 — 0.84]
anatomiques
Flaconnage de fixateurs FA (9) 0.61 1.7 [0.22 2]1.3
Préparation et transvasement dea (4) 203 25 [0.84 —5.94]
gros volumes de fixateurs (LOL)
Fixation cellulaire FA (3) 0.09 2.0 [0.05-0.19]
Transvasement bacs d'urFA (7) 1.15 (FA) 1.2 [0.75 - 1.40] (FA)
automate ~de deshydratation o, oy 1178(TOL) 2.8 [30.6 — 341.3] (TOL)
imprégnation
Vidange / chargement des bacgol (5) 60.0 1.6 [33.1 — 106.9]
d’'un automate a coloration
Colorations manuelles TOL (6) 15.0 1.1 [13.1-17.7
Nettoyage de moules a inclusion TOL (5) 25.3 1.2 1.32- 29.4]
Montage de lames TOL (3) 3.0 3.9 [0.7-10.3]
Préparation de colorants MOL (4) 45.3 1.6 [34.04D
Préparation d'un mélange de oL (6) 115.3 1.4 [67.6 — 158.2]

fixation cellulaire

Tableau 11 : concentrations atmosphériques inddliglsl de polluants mesurées lors des métrologies.
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Les concentrations atmosphériqgues mesurées santvarables, avec des niveaux
variant respectivement d’'un facteur 1 a 300 podiodmaldéhyde, 1 a 500 pour le toluéne et 1
a 5 pour le méthanol. Cette variabilité des nivedigexposition, associée a la diversité des
taches étudiées, permet de répondre a I'objegéfdie tester des méthodes qualitatives et des
modéles empiriques sur des scénarios d’expositiiisamment variés. Plusieurs taches sont
associées a des concentrations atmosphériques nesyette FA dépassant les VLEP
(préparation de gros volumes de fixateurs, renteweint des bacs de l'automate de
déshydratation).

Les groupes « études macroscopiques », « mise ssetta des biopsies » et « montage des
lames » ne peuvent théoriquement pas étre consid®®me homogénes du fait d’écart-
types géometriques superieurs a troisX3), c'est-a-dire présentant une dispersion telle de
valeurs que les conditions d’exposition ne sauradtr® considérées comme similaires. Une
étude plus approfondie des conditions d’expositopermis d’expliquer ces distributions
importantes. Dans le premier cas (études macragees), I'hétérogénéité du groupe est due
a un prélevement réalisé pendant I'étude macroguepile cerveaux, tissu gorgé de fixateur
et connu pour émettre dans l'air des quantités itaptes de fixateurs. L’hétérogénéité du
2°™ groupe (mise en cassette des biopsies) est pmhaht due & des différences
importantes d’efficacité des tables aspirantessétk dans les deux laboratoires, ce que des
tests de débits d’air devraient vérifier. L’héténgité du dernier groupe est plus difficilement
explicable mais pourrait étre di a des différemmepratiques professionnelles entre agents.
Les outliers ont été conservés dans les tests agpamaison car ils refletent la variabilité
réelle des conditions d’exposition, mais les cotatides variables permettant le calcul des
scores d’exposition ou la prédiction des conceiotmatont été (si possible) adaptées pour
tenir compte de ces particularités.

Les autres groupes ont été considérés comme deseGiEbht conduit a aucune modification
de cotation des variables dans les méthodes / emdélisés.

2.2.2.2 Méthodes qualitatives

Les distributions des scores d’exposition issus desthodes qualitatives se

rapprochent de distributions log normales.
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Les tests de corrélation et diagrammes de dispesgaapportant aux méthodes qualitatives

sont représentés dans la Figure 6 et le Tableau 12.
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Figure 6 : Diagrammes de dispersion des scoregpdaition au FA en fonction des concentrations
atmosphériques individuelles mesurées lors dealésadion des taches.

Les scores d’exposition varient respectivement skdleméthodes de 0.02 a 3 (CHU),
de 0.005 a 7 (INRS), de f0a 10" (UIC) et de 0.002 & 1,8 (STOF), variant donc dfacteur
1,5.1G (CHU,), 1,4.1G (INRS), 16 (UIC) et 9.16 (STOF). Ces ratios sont & rapprocher des
écarts de concentration de FA mesurés pour legsétudiées (3.1 La méthode CHWest

-76 -



celle dont I'étendue des scores d’exposition se roahe le plus de l'échelle de
concentrations en formaldéhyde mesurées pourdbssdtudiées.

Pour toutes les méthodes qualitatives testéesptenume forte dispersion des concentrations
mesurées (facteur 1 a 20) pour un méme score cdaipo De facon similaire, a des
concentrations similaires mesurées lors de tacifi€éseshtes peuvent correspondre des scores

d’exposition variant d’un facteur 1 a 1000.

Corrélations entre scores d’exposition et concentteons

Méthodes Parametres individuelles (coefficient Rho de Spearman,d)
Formaldéhyde Toluéne
Coefficient de corrélation rg= 0,66 = 0,83
CHU, p (signification bilatérale) < 0,01 <0,01
N 54 27
Coefficient de corrélation rg= 0,63 5= 0,83
INRS p (signification bilatérale) < 0,01 <0,01
N 54 27
Coefficient de corrélation rg= 0,56 =0,75
uiCc p (signification bilatérale) < 0,01 <0,01
N 54 27
Coefficient de corrélation rg= 0,81 5= 0,83
STOF p (signification bilatérale) < 0,01 <0,01
N 54 27

Tableau 12 : Corrélations entre scores d’'exposigsas des méthodes qualitatives et concentrations
individuelles mesurées.

Pour le formaldéhyde, les corrélations sont modei(@6) a fortes (0,8) pour les
guatre meéthodes testées, la meilleure corrélat@ésultant de la méthode STOF. Des
corrélations plus importantes sont retrouvées potoluene (>0,7) pour les quatre méthodes
testées, les plus faibles corrélations concernaouaeau la méthode Ul©utre la taille plus
réduite des échantillons, les meilleures corrélatimntenues avec le toluéne peuvent étre dues
aux différences de concentration des substances léanproduits manipulés. En effet, le
toluene est utilisé pur alors que le formaldéhysied&ja en solution aqueuse a 4%, ce qui
peut influencer 'émission de vapeurs.

Pour les taches et les polluants étudiés, la métho8TOF » semble globalement étre
associée aux scores d’exposition les mieux corréiés concentrations mesurées. Les

performances des méthodes « GHUet « INRS » semblent voisines, la méthode «®JIC
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apparaissant comme la moins performante sur cereriCette moins bonne performance
s’expliqgue sans doute par le choix fait dans lewallu score d’exposition (utilisation d’'une

seule variable reflétant le niveau de confinement).

2.2.2.3 Modéles empiriques

Les distributions des concentrations estiméesgmdifférents modéles empiriques se
rapprochent également de distributions log normdles prédictions utilisées pour chaque
modéle sont les suivantes :

- modele EMKG-Expo-Tool (COSHH-BAUA) : valeurs minifeaet maximale

(seules estimations disponibles pour ce modéle),
- modéle ECETOC TRA (Worker Exposure Tool) : 95° petie,
- modele STOF v4.0 : médiane, 90° et 95° percentiles,

- modele ART : médiane, 90° et 95° percentiles.

* Modéle EMKG-Expo-Tool (COSHH-BAUA)
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Figure 7 : Diagrammes de dispersion des concemtia{iminimale et maximale) de polluants prédites

par le modéle EMKG-Expo-Tool (COSHH-BAUA).

Les estimations du modéle EMKG-Expo-Tool, représemtuniquement par une

valeur minimale et une valeur maximale, sont mauér# corrélées avec les concentrations

mesuréeesr{=0,61, p<0,01). Les valeurs maximales estiméeslg@anodéle sont souvent
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supérieures aux concentrations individuelles de dlun ordre de grandeur, confirmant leur
caractere tres majorant (notamment dans le casrthafdéhyde).

Au total, les prédictions du modele EMKG-Expo-Taant assez peu précises et
susceptibles de biais tant positifs (surestimati®s concentrations) que négatifs (sous-
estimation), ce deuxieme biais étant problématidaes un contexte de caractérisation des
expositions a des substances toxiques. La fiabiétestimations de ce modéle n’est donc pas
trées importante et I'absence d’estimation de valaantrales (concentrations moyennes ou

meédianes) est clairement un facteur limitant du rfeode

* Modele ECETOC TRA
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Figure 8 : Diagrammes de dispersion des concemiaii95° percentile) de polluants estimées par le
modele ECETOC TRA en comparaison des concentratioesurees (toutes, figure 8a a gauche et
95°™ percentile uniquement, figure 8b a droite).

Les estimations du modele ECETOC TRA sont fortencentéléesrg=0,90, p<0,01)
avec les concentrations mesuréees, que lI'on comsitetes les concentrations individuelles
ou uniquement les valeurs maximales au sein deuehgipupe d’exposition.

Les prédictions du modéle (95° percentile) sonteasgroches des valeurs maximales
mesurées pour les 15 taches étudiées, avec des géméralement inférieurs a un ordre de
grandeur. Les prédictions semblent meilleures ¢tanas du formaldéhyde que dans le cas du

toluene et du méthanol, pour lesquels le modelesemable pas suffisamment majorant
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(concentrations individuelles dépassant la valstim&e dans plus de 5% des cas), bien que

le nombre de données comparées soit assez hétéregjen le polluant considéré.

* Modele STOF
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Figure 9 : Diagrammes de dispersion des concemmst{médiane, 90° et 95™ percentiles) de
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Les corrélations entre concentrations médianesnéss par le modele et concentrations

mesurées sont fortegs£0,94, p<0,01). La plupart des concentrations nmédisestimées ne

différent pas plus d’'un ordre de grandeur des valmesurées lors des métrologies.

En revanche, les 8¢/ 95™ percentiles de la distribution des concentratiestimées par le

modele semblent trées majorants dans la mesure ounauexposition ne dépasse ces

estimations.
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Figure 10 : prédictions du modéle STOF en foncaties niveaux d’exposition mesurés.

Globalement, les concentrations médianes prédites lpamodéle STOF sont assez
protectrices, avec des estimations surestimartddesentrations réelles d’'un facteur 1,5 a 35.
Les surestimations semblent d’autant plus élevées lgsi expositions sont faibles. Les
estimations semblent plus précises pour le toledme méthanol (surestimations d’un facteur
5 maximum) que pour le formaldéhyde (surestimatidns facteur 35 maximum), mais ce
dernier est utilisé dilué alors que les deux awtrdsstances sont pures, pouvant expliquer ces
surestimations. Les prédictions pour le toluéneseeblent pas toujours suffisamment
conservatrices, certaines estimations pouvant petement étre inférieures de moitié aux

concentrations mesurées (notamment pour les ferpssitions). Des comparaisons avec un

-81-



nombre supérieur de métrologies individuelles setanécessaires afin de confirmer le
caractére trop majorant des®®d/ 95™ percentiles estimés par le modéle. Ce modéle va
néanmoins dans le sens de la prévention, permettapréventeur de définir d’éventuelles

actions correctrices a partir d’expositions estisnd@ns les conditions les plus défavorables.

* Modele ART

Figure 11 : Diagrammes de dispersion des conc@nisa{médiane, 90° et 95™ percentiles) de
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Figure 12 : prédictions du modele ART en foncties diveaux d’exposition mesurés.

Les concentrations médianes estimées par le maa#ie fortement corréléess£0,92,
p<0,01) aux concentrations mesurées. Les corrékasont similaires quel que soit le polluant
considéré, a la différence de certains modelegdads. La quasi-totalité des concentrations
estimées par le modéle ART ne differe pas plus ditdre de grandeur par rapport aux
mesures individuelles, et les prédictions du model® méme comprises entre la moitié et le
double des valeurs réelles dans le cas du toluérd enéthanol. Sa précision apparait
nettement meilleure que celles des modéles EMKG-Bxqm, ECETOC TRA et STOF.

Ce modele semble donc, pour les polluants et lestgins étudiés, celui qui présente le
meilleur potentiel prédictif et le biais le pluski. Il est par ailleurs le seul a proposer (non
représenté ci-dessus) un intervalle de confiansec#s aux estimations de concentrations,
c'est-a-dire une premiére approche de l'incertitude

Les 90™ et 95™ percentiles estimés par le modéle ART sont procteeseux issus des
meétrologies, bien que le modele semble legeremexjoramt pour le formaldéhyde (une

concentration supérieure au*®®percentile au lieu de cinqg attendues statistiquene
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Globalement, le modele ART semble supérieur auxitBea modeles testés, ce qui résulte
probablement du plus grand nombre de déterminamteglposition utilisés et d'une plus
grande finesse / meilleure validation des modagsociées a ces déterminants.

Les comparaisons de moyennes entre valeurs estirpdesles modeles et

concentrations mesurées (tous polluants confomch®,) sont présentées dans le Tableau 13.

_ Rang Somme Signification
Comparaisons z _ o
moyen des rangs asymptotique (bilatérale)
Concentrations mesurées 83,4 7593
_ -1,160 0,246
EMKG-Expo-Tool (min) 97,7 8697
Concentrations mesurées 64,5 5868
-6,119 <0,001
EMKG-Expo-Tool (max) 117,1 10422
Concentrations maximales mesurées
-5,250 <0,001
EMKG-Expo-Tool (max)
Concentrations mesurées 76,1 6927
ome -5,006 <0,001
ECETOC TRA (95" percentile) 105,2 9363
Concentrations maximales mesurées
ome _ -2,364 0,018
ECETOC TRA (957" percentile)
Concentrations mesurées 78,9 7181
. -4, 736 <0,001
STOF (médiane) 102,4 9109
Concentrations mesurées 59,8 5442
e _ -8,193 < 0,001
STOF (95™ percentile) 121,9 10848
Concentrations maximales mesurées
eme -4,568 < 0,001
STOF (95™ percentile)
Concentrations mesurées 83,8 7624
_ -0,869 0,385
ART (médiane) 97,4 8666
Concentrations mesurées 72,3 6577
) -7,244 <0,001
ART (95° percentile) 109,1 9713
Concentrations maximales mesurées
-5,299 <0,001

ART (95° percentile)

Tableau 13: Comparaisons de moyennes entre ceoattens de polluants mesurées lors des

meétrologies individuelles et concentrations estisrga les modéles empiriques.

Seules les valeurs minimales estimées par le métdi€G-Expo-Tool et les concentrations

meédianes estimées par le modéle ART ne differesitspgnificativement des concentrations
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individuelles mesurées. Ces résultats indiquergaiantiel prédictif supérieur pour le modele
ART pour les polluants et situations testés, aipus le caractére tres majorant du modéle
EMKG-Expo-Tool.

Le modele STOF apparait également trés majorantc @es concentrations médianes
estimées tres supérieures aux concentrations ness(ipx0,001). Il est plus difficile de
conclure pour le modele ECETOC TRA dans la mesureseul le 95° percentile des
concentrations est disponible ; nos résultats t@naléndiquer que les prédictions du modeéle

ne semblent pas tres éloignées des concentratidividiuelles maximales mesurées.

A partir des résultats de cette étude, le model@ A&mble étre le seul susceptible de fournir
des estimations précises et assez fiables des rtostiens moyennes atmosphériques de
solvants (dans les situations testées). Le modeéET®OC TRA semble en mesure de prédire
des concentrations maximales avec un bon degrédesion.

En revanche, nos résultats laissent supposer aatactére trop majorant des modeles
Stoffenmanager et EMKG-Expo-Tool.

2.2.3 Discussion

Pour les méthodes qualitatives, les meilleuresétations entre scores d’exposition et
expositions sont retrouvées pour la méthode STQ&G des valeurs tres proches de celles
publiées dans une étude de validation de ce madeétdrant des coefficients de corrélation
voisins (&=0,83) pour les liquides (Tielemars$ al. 2008). Les auteurs de cette étude ont
montré que 76% de la variabilité totale de I'exposi était expliguée par les scores
d’exposition mais ont souligné une variabilité impote des concentrations mesurées pour
un score d’exposition donné, ce que nous constagakement dans la présente étude. Cette
variabilité peut avoir différentes origines : intieide des informations décrivant les
parameétres d’entrée du modele, variabilité naterales expositions professionnelles,
incertitude du modele. Notons que la sélectionrdedalités des déterminants utilisés pour le
calcul des scores d’exposition a été réalisée parseule personne dans la présente étude,
limitant I'interprétation des comparaisons entreghodes. En effet, bien que reposant sur des
critéres objectifs, la cotation de certaines vdealest parfois susceptible de discordances

entre utilisateurs, ce qui rend nécessaire la foomales utilisateurs a ces méthodes / modéles
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et la confrontation des scores calculés par dift&®e personnes afin de limiter les erreurs de
cotation (McDonnelkt al.2011c).

Les corrélations résultant des méthodes CHU et INB& moins bonnes, suggérant la
nécessité d’intégrer davantage de variables oesledndérer differemment afin d’améliorer
la pertinence des scores d’exposition. Il ne résd# la méthode UIC que des corrélations
modérées entre scores d’exposition et concentrativesurées du fait de la simplicité de
calcul du score d’exposition utilisé (une seuldalae).

Par ailleurs, la corrélation avec les métrologiegparmet pas a elle seule de définir les seuils
d’acceptabilité du risque mais seulement de pouwvmr des scénarios d’exposition les uns
par rapport aux autres, ce qui constitue néanmaipsincipale qualité de ces méthodes que
nous avons confirmée dans cette étude.

Nos résultats confirment les limites des méthodealitatives comme démarches de
caractérisation de I'exposition aux polluants cljug@s mais précise leur intérét comme étape
initiale dans la démarche d’évaluation des risq@iislobjectif de I'évaluateur est d’aller
jusqu’a I'évaluation des risques, d’autres méthammaplémentaires sont a utiliser (modéles
empiriques, meétrologies). La recommandation dseili une méthode plutét qu'une autre
dépendra des objectifs fixés a la démarche : fagslecision mais plus grande facilité
d’utilisation ou précision supérieure mais lourddada démarche.

Certaines variables utilisées par plusieurs de wethodes qualitatives apparaissent
indispensables a inclure afin que les échellescdees d’exposition refletent au mieux la
possible distribution des expositions. Les variabtgolatilité », «quantités manipulées»,

« procédé» et «protection collective» semblent constituer des déterminants de I'exipasi
importants et faciles a intégrer dans le calcul desres d’exposition. Ces variables se
rapportent en effet aux phénomeénes d’émission ghkes « volatilité », « procédé » et
« quantités ») et de diffusion des polluants (\@ea« protection collective »). Une variable
supplémentaire relative aux typologies d’activitgatégorie de procédésserait intéressante

a utiliser car elle permettrait d’'intégrer I'infloee potentielle de nombreuses activités sur
'émission des polluants, telle que détaillé daes tecommandations pour I'étude des
scénarios d’exposition dans la réglementation REAEEHA 2010a).

D’autres variables ayant une influence sur la difin des polluants (volume de la piece, taux
de renouvellement d’air) ou plus spécifiques tetiee « distance travailleurs / sources de
polluants » seraient certainement importantes &idérer mais alourdissent I'utilisation de

ces meéthodes. La concentration de la substanceiawd’'sin mélange est rarement prise en
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compte alors qu’elle influence directement la com@ion mesurable, pouvant majorer
artificiellement les scores d’exposition.

Au-dela de la force des corrélations avec les aunatons atmosphériques, la
pertinence des méthodes qualitatives réside dams dapacité a classer des situations
d’exposition dans un contexte donné (entreprisseateur d’activité, type de procédés, nature
des polluants). A cet égard, il est peu probablarsuméthode qualitative unique soit a la
fois précise et adaptée a tous types de polluanfwoeédés. L'adaptation des variables
utilisées et leur pondération doit nécessairemeahdre en compte les particularités du
secteur d’activité étudié (nature des taches, eales équipements de protection collective,
particularités des substances chimiques manipubffes)que ces méthodes soient utiles en
tant qu’outils de hiérarchisation des risques chims. A cet égard, les variables utilisées
dans la méthode CHUsans prétendre a I'exhaustivite, ont été choisiesfonction des
particularités des manipulations de substancesighés en laboratoires de biologie médicale

/ de pathologie et semblent relativement adaptées.

Les modeles empiriques testés apportent quant aieendimension quantitative qui
font de ces outils des démarches non plus de éaisation mais bien d’évaluation des
risques sanitaires. Néanmoins ces modeéles s’avémgalement trés inégaux dans leur
potentiel prédictif des niveaux d’exposition.

Les fourchettes de concentration prédites par lahode EMKG-Expo-Tool
(COSHH-BAUA) pour les situations étudiées surestimassez nettement les expositions
mesurées pour le formaldéhyde, les prédictions Earnblus réalistes pour le toluene et le
méthanol. Ce caractére majorant a été soulignasaepirs reprises (Tischet al. 2003, Jones
and Nicas 2006a) bien que certaines études réceobtetuent a une efficacité correcte du
modele dans certaines circonstances @tes. 2009, Leeet al. 2011). Nos observations sont
en accord avec les positions dlCOSHH Essentials Working Group of the Health anigtga
Commission’s Advisory Committee on Toxic Substamdediquant que ce modeéle est plus
robuste pour certaines activités que pour d’auttegu’il est par nature protecteur (Money
2006).

Le modéleECETOC TRA testé correspond a une version améliorée du modéle
prédictif EASE, intégrant des informations supplémées sur la nature des procédés, les
conditions de manipulation des substances, les neegie controle au poste de travail ou
encore la concentration de la substance au sem md&lange (ECETOC 2005 et 2009). Le

modele initial EASE a en effet été critiqué en oaisde fréquentes surestimations des
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concentrations prédites (Chere¢ al. 2003, Bredendiek-Kamper 2001, Creelyal. 2005,
Cherrie and Hughson 2005, Johnsatral. 2005). Dans la présente étude, les concentrations
prédites par I'outi ECETOC TRA (95° percentile)papaissent suffisamment protectrices
dans le cas du formaldéhyde mais pas dans le c&dudine et du méthanol. La principale
limite de ce modele réside dans lI'impossibilitéstimer des concentrations moyennes, ne
permettant pas de réellement conclure sur le pgetgmedictif de ce modéle. En revanche, ce
modeéle semble intéressant a utiliser pour obtergragtimation des concentrations maximales
pour des situations défavorables.

S’agissant du model8TOF (version 4.0), notre travail suggere que ce moeste
globalement majorant, notamment dans le cas deawes a tension de vapeur élevée ou
d’expositions importantes. Ces résultats vont darsens de publications récentes indiquant
gue l'algorithme quantitatif a fait I'objet d’'unealkdation et d’'un affinement, permettant
d’aboutir & des prédictions suffisamment conseveati(Schinkelet al. 2010). Malgré ce
caractére majorant, le modele STOF permet d’estumer concentration médiane pour un
scénario d’exposition défini, ce qui constitue warggage par rapport au modele ECETOC
TRA. Cet outil fait partie des modéles de niveayTier 1) recommandé par I'agence
européenne des substances chimiques (ECHA) comiiledeuprédiction des expositions
dans le cadre de la réglementation REACH.

Les tests réalisés dans ce chapitre semblent iedigwsupériorité du modelRT sur
les autres modeles empiriques, du fait des foe®lations entre niveaux estimés et mesures
et du meilleur potentiel prédictif de ce modéle. TA&mble plus polyvalent, permettant des
prédictions acceptables pour davantage de pollugintde scénarios d’exposition que les
autres modeles testés. Une des forces d’ART egtélaision des déterminants relatifs aux
types d’activité et la meilleure validation des raliigés des variables (Fransmetnal. 2009).
Néanmoins, la méthode par laquelle les difféerersisapeétres d’entrée de l'outil (modele
mécanistique, partie empirique, information conieke issue d'une base de données
d’exposition) sont pondérés les uns par rapportaauses n’'est pas expliquée. En particulier,
la démarche statistique bayésienne appliquée poégrer et pondérer les différentes sources
d’'information n’'est pas précisée, permettant diffiment de comprendre le calcul des
prédictions d’exposition et les intervalles de ¢amfe qui sont associés a ces estimations.
L'intérét du modéele ART réside néanmoins dans cefiproche bayésienne permettant
d’utiliser toutes les informations disponibles paur scénario d’exposition. La possibilité
d’inclure ses propres données de métrologie (nsteée¢edans le cadre de notre travail) est

également intéressante dans le but de limiterdtimtide des estimations.
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Plus généralement, les différences constatées detremodeles testés peuvent
notamment s’expliquer par les différences d’obfectjui leur ont été fixés. Les modeles
EMKG-Expo-Tool / ECETOC TRA et STOF, considérés amendes modéles dé€' hiveau
(Tier 1), visent avant tout a estimer I'expositidans le cas raisonnable le plus défavorable
pour des conditions dutilisation spécifiées (ECH2008b). Leurs prédictions sont
volontairement majorantes dans un but de préverdasrisques sanitaires. L'outil ART,
considéré comme un outil d&™ niveau (Tier 2), a été développé pour affineplieslictions
dans les situations ou la maitrise du risque né étee démontrée au cours du processus'de 1
niveau ; il vise donc a donner des estimations phésises des expositions réelles (Schinkel
et al. 2011) et & mettre a disposition une distributites concentrations assortie de son

incertitude.

Notre travail permet de suggérer :
- en F"®intention I'utilisation:
= du modele STOF si I'objectif est une estimation eowatrice et une
caractérisation des expositions ne nécessitanirpagrande précision,
= du modele ECETOC TRA si l'objectif est d’estimes leoncentrations
maximales possibles pour un scénario d’expositidimiglé
- en 2™ intention l'utilisation du modéle ART quand I'olfif est une

estimation plus précise des concentrations moyestesdues.

Une des limites de ces modéles vient du fait gagtédictions de concentration sont
valables pour une situation d’exposition donnéedgde, volatilité de la substance, type
d’extraction a la source,...). L’évaluation des risg|sanitaires résultant de I'exposition sur la
totalité d'un poste de travail, composé de mulipléches successives aux caractéristiques
différentes, implique autant de prédictions par roesléles que de taches. La pondération de
chaque estimation en fonction de la durée des $phamet éventuellement une estimation
ultérieure de I'exposition journaliere, mais cedi@narche est lourde. L'outil ART permet
d’'intégrer jusqu'a 4 taches successives dans lédligiions mais les profils de multi
expositions sont néanmoins difficilement modélisalgar ces outils.

Par ailleurs, les modéles les moins avancés (EMK@HOool et ECETOC TRA) ne
considérent pas certaines variables pourtant eskesta I'estimation de I'exposition

individuelle, comme la position du travailleur papport a la source du polluant (et ses
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déplacements éventuels), les débits et profils dgion des polluants par le procédé ou
encore les volumes des locaux dans lesquels |bedasont réalisées. Les prédictions de
concentrations qui en découlent peuvent donc défitent étre trés précises en I'absence de
prise en compte de ces variables essentiellesorigitie également d’'une incertitude

importante.

Les modeles empiriques testés permettent une éwaludes risques sanitaires par
comparaison des concentrations prédites aux saelitexicité des polluants visés, mais leur
manque de précision peut limiter l'interprétation diveau de risque en raison de cette
incertitude importante. D’autres modeéles, calibréen pas sur des bases de données
d’exposition (longues et colteuses a obtenir), rmaides phénomeénes physiques d’émission
et de transport des polluants, permettent de carset les expositions et d’intégrer des
déterminants individuels (position et déplacemea&s individus) et physiques (mécanismes
d’émission et de diffusion des polluants) ; ces ébesl seront abordés dans la suite de notre

travail.

2.3 Amélioration de la méthode qualitative CHU

Afin de vérifier la pertinence de certains détermisautilisés dans les modéles
empiriques et d’améliorer la corrélation entre ssod’exposition et expositions, la méthode
CHU; décrite dans l'article n°1 a été modifiée graceretour d’expérience issu de son

application dans différents laboratoires grenobddidans différents hopitaux francais.

La nouvelle version CHuintéegre des cotations différentes pour les détaants existants
ainsi que deux nouveaux déterminants :
- un score de « volatilité » des substances chimigieesion de vapeur pour
les liquides),
- un score de « procédeé » (catégorisation des titlisade produits chimiques

par familles).

Les modifications apportées a la version initiallg sont détaillées dans le Tableau 14.
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méthode CHU,

Variables Modalités Score
- ~ <0,5kPa 1
Volatilité  (Tension
0,5 - 10 kPa 10
de vapeur)
> 10 kPa 50
_ <100 ml/gr 1
Quantités
o 100 — 1000 ml / gr 10
manipulées
> 1000 ml/ gr 100
Evaporation a partir d’'un contenant ouvert 1
o Agitation sans transvasement 2
Procéde
Transvasement 4
Pulvérisation 8
Boite & gants 10
Sorbonne de laboratoire 10
Equipements de Hotte chimique 5.16
protection collective Extraction locale 16
Ventilation générale mécanique ou naturelle %.10
Pas de ventilation générale °10

Tableau 14 : Liste et pondération des variablda deéthode qualitative CHUnodifiée.

Le score d’exposition modifié devient :

Score d'exposition = Score VolatilittScore Quantités Score Procédé Score Protection collective

Les scores d’exposition calculés a partir de lahod® CHY s’étalent sur une
fourchette théorique allant de1@ 4.1d (7 ordres de grandeur) alors que ceux de la méthod

initiale CHU, s’étalaient uniquement de 1@ 9 (environ 3 ordres de grandeur).

Les diagrammes de dispersion et tests de corrétataalisés sur le méme jeu de données de

meétrologies individuelles sont présentés danglardé 1 » et le tableau 15.
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Figure 13 : Diagrammes de dispersion des scoregaolition obtenus par les méthodes GHit
CHU..

Ces diagrammes montrent une plus faible disped#@snconcentrations mesurées pour
un méme score d’exposition (un ordre de grandeantreadeux dans la méthode initiale),
permettant de supposer que le modele modifié astgyscriminant.

Cette tendance semble valable pour le FA comme pUdrOL, bien que le nombre de

scénarios d’exposition soit trop faible pour pouwsaiment dans le cas du TOL.
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Test de Corrélations Corrélations

Méthode Parametres
corrélation Formaldéhyde Toluéne
Rho de Spearman  Coefficient de corrélatiorD,66 0,83
CHU1 p (signification bilatérale) < 0,01 <0,01
n 54 27
Rho de Spearman  Coefficient de corrélatior0,87 0,90
CHU2 p (signification bilatérale) < 0,01 <0,01
n 54 27

Tableau 15 : Corrélations entre scores d’exposisns des méthodes qualitatives GHWCHU, et

concentrations individuelles mesurées.

Les corrélations obtenues en utilisant ce nouvesares d’exposition sont plus fortes
gu’initialement, et sont voisines de celles obtsnagec la méthode STOF. Les variables
utilisées et leur pondération semblent plus adapsée polluants et situations étudiés mais
d’autres comparaisons avec des données d’expogilinvariées seraient nécessaires pour
valider ce nouveau score d’exposition. Certaine@s comme l'efficacité des équipements
de protection collective (EPC) ont une cotationragimative et générale, du fait d’efficacités
variables pour un méme systéme en fonction de streteen et de son utilisation. Des
librairies d’efficacité des EPC sont en cours deetlippement dans certaines études afin de
pouvoir affiner ces cotations (Fransnetral. 2008).

A la lueur des meilleures corrélations observieeméthode CHW semble davantage
en mesure de discriminer les situations d’expasigbde trier les scénarios d’exposition les
uns par rapport aux autres de fagcon cohérente gggort aux données de métrologie
individuelle. Cette méthode plus performante, bgere devant étre validée sur d’autres
polluants et pour d’autres activités, semble denead fournir des informations plus précises
sur les évaluations a approfondir ou sur les sdnatnécessitant des actions correctrices
immédiates. Elle n’en reste pas moins un outil eeanchisation des risques et ne saurait
prétendre évaluer les risques dans la mesure actess d’exposition ne sont pas prédictifs
d’un niveau d’exposition individuelle.

Certaines études récentes montrent l'intérét diaffiles cotations des paramétres
utilisés dans les modeles d’exposition afin de rirsdre plus adaptés aux spécificités de
certains secteurs d’activité. Mc Donnell et al. pat exemple amélioré un modeéle source-

récepteur pour l'adapter au secteur de I'indugtharmaceutique. Pour ce faire, différents
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parametres du modele initial relatifs a la quardignergie transmise aux substances lors de
la tache, a l'influence du comportement du traeailpendant la tadche ainsi qu’'a l'efficacité
des systemes d’extraction de polluants ont ététaslaaux caractéristiques de ces variables
observées en industrie pharmaceutique, conduisanedamélioration du potentiel prédictif
des expositions de ce modéle (McDonrtlal. 2011a). Notre travail de développement et de
validation progressive d’'une méthode qualitativedams le méme sens que ces travaux. |l
vise notamment a définir les déterminants de I'eitan les plus pertinents pour un secteur
d’activité particulier (laboratoires dans notre)cas fonction des conditions de manipulation
des substances chimiques dans ce secteur, puisd@rgo progressivement les parametres du
modele sur des jeux croissants de données mémoalegjiafin de les valider comme outils
d’aide a I'évaluation de I'exposition et de hiétasation des risques.

2.4 Conclusions

La méthode qualitative CHUéveloppée montre un intérét dans la hiérarcbisates
risques liés a la manipulation des solvants en &bwe de biologie, malgré une corrélation
modérée avec les données métrologiques pour letasabs étudiées. La prise en compte de
nouveaux déterminants (volatilité des substancescete de procédé) et la pondération
différente des scores de protection collectivepmrimis d’améliorer de facon importante ses
performances comme outils de hiérarchisation dge®tions. Les variables nécessaires au
calcul du score d’exposition de la méthode GHUBien que plus nombreuses, restent
facilement accessibles a partir des fiches de dendé sécurité des produits chimiques ou de
I'observation des postes de travail. De ce faitecméthode qualitative reste a notre avis trés
facile a utiliser et rapide. Son utilisation pouautres scénarios d’exposition et pour d’autres
solvants est cependant indispensable pour pernsattralidation.

Les modéles empiriques testés montrent des capatgtgrediction des expositions
trés variables et une tendance fréquente a latsued®n des concentrations. Méme si une
surestimation est souvent recherchée (va danmkedela prévention), cette caractéristiqgue
limite leur intérét comme outils précis de prédintides expositions professionnelles. Seul le
modele ART semble en mesure de ne pas trop susgsts expositions et ses performances

sont globalement meilleures que les autres mo@@hgsriques pour les scénarios et polluants
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testés. Ce dernier modéle (ART) nécessite en réeale recueil et la saisie d’'un nombre
important de variables, ce qui rend difficile sdilisation systématique en premiére intention.
Il nécessite également a notre avis des compétencesiales en hygiene industrielle ainsi
gu’une formation a son utilisation pour permettrs geedictions fiables.

-95-



-96 -



Article n®° 1

« Développement d’'une nouvelle méthode d’évaluatemrisques chimiques :
application dans les laboratoires hospitaliers »
Arch Mal Prof Env, 2005;66:326-334.
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Summ ary

Développement d'une nouvelle
meéthode d'évaluation des risques
chimiques : application

dans les laboratoires hospitaliers

Resume

Development of a new chemical risk
assessment method :
application in hospital laboratories

Arch Mal Prof Env 2005; 66: 326-334

Aim of the study

Regulations on chemical risks and the need of health
prevention led Grenoble hospital to set up a chemical
risk assessment process in laboratories.

Methed

Material Safety Data Sheets (MSDS) are used in order
to identify and charactenze the dangers of chemical
products : an algorithm is then created to prioritize
these dangers. An exposure assessment by in situ
observations in the laboratories is carried out only for
the most dangerous products. Finally risk indexes allow
us to determine unacceptable exposure conditions.
Results

Nine types of dangers are defined for each chemical :
local effects (respiratory, cutaneous, and ocular), sys-
temic effects following respiratory, cutaneous or oral
absorption, Carcinogenic-Mutagenic and Reproduc-
tion effects (CMR). Every type of danger is then associ-
ated to three possible danger levels : little dangerous
(level 1), dangerous (level 2), very dangerous (level 3) :
CMR products are always classified as level 2 or 3.

An exposure index is calculated for dangerous and
very dangerous products (taking into account fre-
guency of use and quantities used) as well as a pro-
tection index (for
absorption routes); 11 risk indices are finally caleu-
lated, based on dangers, exposure conditions and pro-
tective equipments used.

respiratory-oral and ocular
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Objectif

Le contexte réglementaire concernant les risques chi-
migques et la nécessité de prévention de leurs effets
sur la santé ont conduit le CHU de Grenoble & mettre
en place une démarche d'évaluation des risques toxi-
gues professionnels, en s'intéressant dans un premier
temps aux laboratoires de biclogie.

Methode

Aprés avoir identifié et caractérise les dangers a partir
des phrases de risques contenues dans les fiches de
données de sécurité des produits commerciaux, un
algorithme de. hiérarchisation des dangers est créé.
Seuls les produits les plus dangereux bénéficient dune
evaluation de 'exposition par des observations de ter-
rain. A partir du calcul des indices de risques sont
identifiées les situations inacceptables.

Résultals

Pour chague produit manipulé sont définis 9 types de
danger : effets locaux respiratoires, cutanés et oculaires,
effets systémiques par absorption respiratoire, cutanée
ou orale, effets cancérogénes, mutagénes et reprotoxi-
ques. A chaque classe sont affectés 3 niveaux de
danger : peu dangereux, dangereux, trés dangereux, les
agents CMR étant toujours classés 2 ou 3. Pour les pro-
duits dangereux et trés dangereux sont calculés un
indice d'exposition (fréquence d'utilisation et quantité
de produit manipulé) et desindicesde protection (respi-
ratoire, cutanée et oculaire), chague vanable ayant
3 niveaux croissants ; 11 indices de risques sont caleulés
a partir du danger, de 'exposition et de la protection.
Conelusion

Lintérét du caleul dindices de risques réside dans sa
possible automatisation. Bien que cette méthode
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Conclusian

The interest of risk indices lies in their possible automa-

nécessite un travail important de recueil des données,
elle apporte des éléments précis quant aux program-

tion. Although this methodology requires an important

mes d'action.

work to collect toxicological data, precise conclusions
can be setin terms of corrective actions needed.

fessionnels fasse parte des obligations de

I'employeur depuis 1991, deux textes sont
venus renforcer la réglementation en 2001 : le premier,
le décret n°2001-97, élargit aux substances mutagénes
et reprotoxiques les obligations de l'employeur déja
applicables pour les substances cancérogénes. Le
deuxieme, le décret n°2001-1016, impose aux chefs
d'entreprise la rédaction d'un document unigue faisant
la synthese de I'évaluation des risques professionnels
menée dans leur établissement. Cette démarche a priori
faisant appel 4 de multiples compétences est un reel
progrés dans le domaine de la prévention des risques,
car elle est conduite avant la survenue d'incident ou
d'accident. A partir de I'inventaire des situations a ris-
ques, les acteurs de prévention peuvent élaborer
ensemble un programme d'actions pour les années &
venir visant & prevenir ces risques.
Mais nombreuses sont encore aujourd'hui les entrepri-
ses qui éprouvent des difficuliés methodologiques dans
la conduite de cette évaluation et dans la rédaction du
document unique. Les moyens mis en ceuvre pour
répondre a la réglementation varient d'un établissement
hospitalier  'autre : mise en place de groupes de travail
specifiques pour chaque risque identifie, réalisation de
I'évaluation des risques par une entreprise extérieure,
prise en charge de I'évaluation par le service hygiene ou
par le service de médecine et santé au travail...
Si des efforts ont éte faits ces derniéres années dans les
établissements hospitaliers pour évaluer et diminuer les
risques liés aux rayonnements ionisants, aux agents
biologiques et aux troubles musculo-squelettiques, peu
de travaux sont conduits quant a I'évaluation des ris-
ques toxiques, qui restent trop souvent méconnus et
largement sous-estimés. Les services, ol le risque de
survenue d'accidents ou de pathologies chronigues liés
4 l'exposition a des produits chimigues existe sont
nombreux : laboratoires de biologie médicale mais
aussi blocs opératoires, stérilisation, services généraux
et méme services de soins. Du fait du grand nombre de
produits chimigues manipulés dans les laboratoires et
de la diversite des effets encourus par le personmel,
I'évaluation des risques dans ce secteur est complexe.

B ien que I'évaluation des risques sanitaires pro-

Arch Mal Prof Env 2005

Certaines méthodes d'évaluation des risgues, comme
celle du groupe Rhodia, la méthode INRS ou la
methode de 'Union des industries chimigues (UIC),
sont largemient wutilisées dans divers secteurs
industriels (1). Celles-ci sont générales et supposées
applicables dans tout secteur d'activité, mais de ce fait
elles ne prennent pas en compte les spécificités de la
biologie hospitaliére (procédés particuliers de traite-
ment de 'échantillon et d'analyse biologique, multi-
expositions a de petites quantites). Trés souvent déve-
loppées par des services d'hygiéne et de sécurite, elles
n'integrent pas assez les connaissances des effets toxi-
ques et les conséquences qui découlent de I'exposition
pour le suivi médical des opérateurs. De plus, cette
évaluation est necessaire pour la rédaction en fin
d'activité de I'attestation d'exposition & des substances
notamment cancérogénes permettant ainsi au salarié
de bénéficier d'une surveillance médicale post-profes-
sionnelle adaptée aux risques encourus.

Afin de prévenir au mieux les risques professionnels du
personnel des établissements de soins, le but de ce tra-
wvail est de développerune nouvelle méthode d'évalua-
tion des risques chimiques (ERC) qui soit adaptée aux
spécificités des laboratoires de biologie. Elle doit per-
mettre le recensement des produits chimiques dange-
reux, l'identification des situations & risques et la
hiérarchisation des priorités d’action de prévention a
metire en place. Aprés validation de cette méthode par
son application dans les laboratoires de plusieurs cen-
tres hospitaliers universitaires, elle pourra étre large-
ment diffusée 3 l'ensemble des établissements
hospitaliers, mais aussi aux laboratoires prives d’ana-
lyses biomedicales.

Matériels et méthodes

Apres étude bibliographique des principales méthodes
d'ERC utilisées dans différents secteurs industriels, une
méthode semi-quantitative basée sur le calcul d'indi-
ces de risque est développée. Elle comporie trois
etapes ;
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Identification, caractérisation
et hiérarchisation des dangers

A partir des fiches de données de sécurité (FDS) de cha-
que produit commercial, obtenues a partir des sites
intemnet des fournisseurs ou demandées par courrier,
sont extraites les phrases de risques (phrases en R} gui
permettent la caractérisation des dangers physico-
chimiques, environnementaux et toxicologiques.
Concernant les dangers toxicologiques, chaque pro-
duit est classé a partir des phrases en R selon un algo-
rithme de danger 4 2 entrées : le type et le niveau de
danger. Chaque classe doit permettre de caractériser le
type d'effet sur la santé en individualisant les effets
locaux, les effets systémigues non CMR (cancérogéne,
mutagene, reprotoxique) et les effets CMR. L'identifi-
cation des voies de pénétration des produits dans
l'organisme est précisée lorsque cela est possible. Pour
chague type de danger, sont définis des niveaux crois-
sants de toxicité.

Pour les dangers physico-chimiques et environnemen-
taux, sont classés comme dangereux tous les produits
qui comportent au moins une phrase en R stipulant ce
type de danger, mais aucune hiérarchisation en
niveaux croissants n'est réalisée dans ce cas.

Evaluation de I'exposition du personnel

Pour les activités professionnelles impliquant la mani-
pulation d'un ou plusieurs produits dangereux, sont
conduites des ohservations de terrain. Les critéres
d'évaluation de I'exposition sélectionnés doivent pren-
dre en compte deux types de variables : I'intensité de

R. Persoons et al.

l'exposition et I'efficacité des moyens de protection en
fonction des différentes voies d'absorption des pro-
duiis.

Caleul des indices de risques

Pour chaque type de danger est calculé un indice de
risque prenant en compte tant le niveau de danger du
produit que I'intensité de lexposition et I'eflicacité des
maoyens de protection en rapport avec la voie d'absorp-
tion du produit. A partir de ces indices de risques, doi-
vent pouvoir ére définis trois niveaux de risque :
niveau de risque acceptable, niveau intermédiaire
d'acceptation du risque sous réserve de précautions
appropriées, niveau de risque inacceptable. Pour ce
dernier niveaw, des propositions precises d'améliora-
tion de la prévention sont a faire en priorité afin de
diminuer les risgues sanitaires des sujets exposés.

Resultats

Le développement de la méthode semi-guantitative de
calcul dlindices de risque passe par trois étapes
successives :

Identification, caractérisation
et hiérarchisation des dangers

L'algorithme des dangers toxicologiques présenté dans
le tableau I est défini 4 partir des phrases en R des FDS.
1l permet de classer les produits en fonction de leurs

Tableau | : Algorithme des dangers toxicologiques définis 3 partir des phrases en R.

Types de danger Classe
Effet local
Respiratoire Lresp
Cutang Leut
Oculaire Loc
Effet systémigue non CMR
Par absorption respiratoire Sresp
Par absorption cutange Scut
Par absorption orale Soral
Effet CMR
Cancérogéne C
Mutagéne M
Reprotoxigue R

Niveau 1 Niveau 2 Niveau 3
R34 R37 Ras
R3s R66 R34 R3s
Rie R34 R35 R41
R20 R67 R23 R29 R31 R26 R32 R3a
R39 R42 R43
R21 R24 R43 R27 R33 R39 R48
R22 Res R25 R28 R33 R3g R4s
R40 R45 R49
Re8 R4s
R62 B63 R4 Re0 RE1
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effets sur la santé, de leurs voies de pénétration dans
I'organisme, mais aussi en fonction de la gravité de ces
effets. Cet algorithme comporte ainsi 2 entrées :

-9 types de danger : effet local respiratoire (Lresp),
cutané (Lcut) ou oculaire (Loc), effet systémique non
CMR par voie d'absorption respiratoire {Sresp), cutanée
[Scut) ou orale (Soral) et effet cancérogéne (C), muta-
gene (M) et reprotoxique (R).

-3 niveawx de danger : peu dangereux [niveau 1), dan-
gereux [niveau 2), trés dangereux (niveau 3). Les pro-
duits CMR certains ou probables [catégories 1 et 2 de
I"Union européenne (UE]) sont tous classés en niveau 3,
les CMR possibles (catégorie 3 de I'UE) étant classés en
niveau 2. Les produits ne comportant aucune phrase en
R sont classés implicitement en niveau 0 c'est-a-dire
sans danger.

Pour les phrases en R concernant les effets locaux ou sys-
témigues sans précision de la vole d'absorption, celles-ci
sont inclues dans les 3 types de danger. Pour les (MR, les
effets sont considérés comme pouvant éire entrainés tant
par une absorption respiratoire que cutanée.

Pour chaque type de danger est calcule un indice de
danger (ID} qui servira au calcul des indices de risque.
Cet indice de danger est égal au niveau de danger porte
a4 la puissance de 10 selon la formule suivante :
ID = |p'endEnssl A chague produit sont donc associés
9 indices de danger : IDLresp, [DLeut, IDLoc, DSresp,
IDScut, IDSoral, IDC, IDM, IDR.

Le niveau global de danger d'un produit retenu pour la
suite de I'ERC correspond au niveau maximal des
9 types de danger toxicologique. Par exemple le per-
sulfate d'ammonium 4 10 % qui comporte les phrases
R8, R22, R36/37/38, R42/43 est classé Lresp2, Leutl,
Locl, Sresp3, Scut2, Sorall, C0, M0, RO. Son niveau
global de danger est 3.

Pour les dangers physico-chimiques (feu, explosion,
incompatibilité) ou environnementaux, les produits
sont classés dangereux dés lors qu'ils comportent au
moins une phrase en R et non dangereux s'ils n'en pos-
sédent pas. Aucune évaluation d'exposition ni calcul
dindices de risques ne sont réalisés pour ces produits
par noire équipe. La liste de ces produits avec leurs
phrases en R sont directement fransmises au Service
seécuriteé incendie,

Evaluation de I'exposition du personnel

Seules les activités ol le personnel est en contact avec
au moins un produit dangereux (niveau global de dan-
ger supérieur ou égal 4 2) font I'objet d'une observation
de terrain et d'une estimation preécise d'exposition.
Pour chague dosage sont étudiées les étapes de prépa-
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ration des réactifs et des étalons, de traitement puis
d’analyse des échantillons et d'élimination des décheis.
Pour chague étape, I'évaluation de I'exposition aux
produits dangerenx retenus est faite en fonction de
I'intensité de Iexposion (caractérisée par deux
variables : fréquence de 'activité et quantité de produit
utilisé} et de I'efficacité des moyens de protection. A
chague wvariable sont associés 3 niveaux croissants
variant de 1 4 3 (tableau II).

Un indice d'exposition (IE) est calculé a partir des
niveaux de fréquence et de quantité avec IE = 0,1 x
niveau de fréquence x niveau de la guantité. 5i le cal-
cul donne la valeur 0,9, I'l[E est considére comme égal a
1. De ce fait, l'indice d exposition varie entre 0,1 (expo-
sifion trés faible) et 1 (exposition maximale).

Un indice de protection (IP) est calculé pour chagque
moyen de protection en portant les niveaux de I'effica-
cité des moyens de protection a la puissance de 10 selon
la formmle suivante : [P = 10 - *7 Trojs indi-
ces de protection sont ainsi calculés ; Presp, [Pcut, [Poc.

Estimation des risques encourus

Pour chaque étape d'un dosage sont calculés des indi-
ces de risques (IR) tenant compte des indices de dangers
{]DLrEp, IDLcut, IDLoc, [DSresp, [DScut, [DSoral, IDC,
IDM, IDR), de l'indice d'exposition (IE) et des indices de
protection correspondant aux voies d'absorption
(IPresp, [Pcut, [Poc). La formule générale est : IR =D x
I[E x IP et les détails des formules en fonction des effets
etudies et des wvoies potentielles d'exposition sont
décrits dans le tableau 1. Pour les effets systemiques
non CMR survenant aprés absorption orale, aucun [R
n'est calculé car cette wvoie d'absorption n’'est pas
refrouvée classiquement en milieu professionnel. Pour
les produits CMR, 2 indices de risque sont calculés par
type d'effet en fonction de la voie d’absorption qui est
respiratoire et/ou cutanée. Au total, 11 indices de ris-
que sont calculés dont les valeurs varient entre
0,01 {risque minimal) et 1 000 (risque maximal).

Les risques sont classés selon 3 niveaux de priorité :

- miveau de risque acceptablesiIR < 4 :

-niveau de risque intermédiaire [(acceptable sous
réserve de précautions appropriees) si 4 < IR < 40 :

- niveau de risque inacceptable nécessitant des actions
correctives si [R = 40,

Ainsi, pour chaque étape du dosage (préparation des
réactifs et des étalons, traitement de 'échantillon, ana-
lyse, traitement des déchets), sont identifiées les situa-
tions présentant un risque inacceptable ainsi que les
solutions nécessaires a l'amélioration de la prévention :
par exemple, travail sous sorbonne pendant la prépara-
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Tableau || : Variables caractérisant I'intensité de I'exposition et I'efficacité des moyens de protection.

Intensite d'exposition

Type de variable Niveau

Fréquence 1
2
3

Quantite 1
2
3

Efficacité des moyens de protection

Type de variable Niveau

Protection respiratoire 1
2
2
2
3

Protection cutanée 1
2
3

Protection oculaire 1
2
3

Signification
Mains d'une fois par semaine
Une ou plusieurs fois par semaine
Une ou plusieurs fois par jour

Moins de 10mL ou 10 g
Entre 10 et 100 mLou enire 10 et 100¢g
Plus de 100 mLou 100 g

Signification
Climatisation ou ventilation géngrale
Sorbonne non conforme aux normes
Sorbonne conforme mal utilisee
Aspiration a la source
Sorbonne conforme bien utilisée

Pas de gants
Créme barriere ou gants mal adaptés
Gants adaptés

Pas de protection
\fitre de sorbonne baissée
Lunettes de sécurité

tion des solutions étalons (manipulation de bromure
d'éthidium] ou port de gants pendant le traitement des
échantillons (ajustement du pH avec de la soude).

Discussion

De nombreuses informations peuvent servir a la carac-
térisation des dangers des produits chimiques. Les diffe-

rents types et niveaux de danger sont définis dans notre
methode & partir des phrases en R comme c'est le cas
également dans les méthodes proposées par le groupe
Rhodia, I'INRS et I'UIC (1, 2). Ces informations sont
effectivement les plus facilement disponibles en méde-
cine du travail. En effet, les fiches de données de secu-
rité sont une obligation réglementaire et sont mises a
disposition du chef d'etablissement. Bien gue leur con-
tenu, qui est sous la responsabilité du fabricant, impor-

Tableau |1l : Formule de calcul des indices de risques de survenue d'un type d'effet.

Type d'effet

Effet local respiratoire

Effet local cutane

Effet local oculaire

Effet systémique par absorption respiratoire

Effet systémique par absorption cutanee

Effet cancérogéne par absorption respiratoire

Effet cancérogéne par absorption cutange

Effet mutagéne par absorption respiratoire
ffet mutagéne parabsorption cutance

Effet reprotoxique par absorption respiratoire

Effet reprotoxigue par absorption cutange

Indice de Risque Formule de calcul

IRLresp |DLresp x 1E x [Presp
[RLcut |DLeut x IE x [Peut
IRLoc IDLoc x IE x IPoc
1RSresp IDSresp x |E x |Presp
|IRScut IDScut x |E x IPout
IRCresp IDC x |E x IPresp
IRCeut IDC x IE x IPout
IRMresp IDM x IE x IPresp
IRMeut IDM x IE x IPeut
IRRresp IDR x IE x 1Presp
IRReut IDR x IE x |Peut
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tateur ou wvendeur du produit, puisse parfois étre
critiquable, elles sont de mieux en mieux rédigées du
fait d'une réglementation de plus en plus prédse (arrété
du % novembre 04 fixant les modalités d'élaboration et
de transmission des FDS, directive 2001/58/CE) (3). Le
nouveau dispositif pour la gestion des substances chi-
miques REACH, actuellement débattu au niveau du
Conseil Furopéen, va également dans le sens dune
amélioration du contenu des FDS (4).

Les démarches Rhodia et INRS utilisent également les
valeurs limites d'exposition professionnelle (VLEF)
pour une estimation plus fine des niveaux de toxicité
(1). Mais ces valeurs, gui ne permettent en rien de
caractériser les dangers, ne sont intéressantes que pour
les produits qui entrainent des effets broncho-pulmo-
naires ou qui sont absorbés par voie respiratoire. Dans
les activités professionnelles, et notamment dans les
laboratoires de biologie médicale, les effets cutanés par
contact direct avec des produits (détergents, acides,
hases) et les effets systémiques apres absorption cuta-
née (solvants) sont tout aussi importants que les effets
respiratoires (5). De plos les VLEF sont réévaluées
périodiqguement a la baisse et ne sont pas toutes les
mémes d'un pays a un autre. Pour toutes ces raisons,
elles ne sont pas prises en compie dans noire méthode.
Alors que la methode de 'UIC classe tant les dangers
toxicologiques gue physico-chimiques (incendie
explosion, réactivité chimique) et environnementaux,
notre méthode n'est actuellement finalisée que pour les
effets toxiques, du fait des compétences de I'équipe.
Chagque type de danger regroupe par niveau de danger
une ou plusieurs des 34 phrases en R caractérisant les
dangers toxicologiques permettant de définir avec pré-
cision tous les dangers potentiels d'un produit. A ces
34 phrases sont ajoutées les phrases R31 et R32 comme
dans les autres méthodes, bien qu'elles correspondent &
un danger physico-chimique, car les gaz émis peuvent
entrainer des effets systémigues. Ces 2 phrases sont
incluses dans le type de danger : effets systémiques
apres absorption respiratoire.

L'originalité de notre algorithme des dangers est de per-
mettre facilement la différenciation des effets toxigues
(locaux, systémiques et CMR) tout en précisant, quand
les phrases en R le permettent, la voie d'absorption du
produit. Cette précision est dautant plus intéressante
fquenous tenons compte dans le calcul de Iindice de ris-
que de I'efficacité du moyen de protection utilisé en
rapport avec la zone de contact ou d'absorption [sor-
honnes [ poumon, gants | peaw, lunettes [ ceil). La seule
autre méthode qui prend en compte les voies de péné-
iration du produit dans ['organisme dans la caractérisa-
tion des dangers est la méthode de B, Martel, mais le
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grand nombre de critéres utilisés pour caractériser
I'exposition rend cette méthode d'application difficile
{2). Dans toutes les autres méthodes, la hierarchisation
des dangers se fait de facon globale, sans identifier les
différents types de danger, ni les voies d'absorption.

Au niveau des effets locaux, seules sont incluses dans
notre méthode les phrases en R qui font référence a des
effets locaux : desséchements, gercures, irritation
allant jusqu'a la brilure. Les phrases R42 et R43, fai-
sant référence 4 une sensibilisation et donc a une réac-
tion générale de I'organisme responsable d'asthme ou
de dermatose, sont incluses dans les effets systemiques.
Si I'on compare avec les autres methodes les niveaux
de danger que nous avons attribués aux effets locaux,
ces niveaux sont relativement similaires, aver deux
différences pour le classement des phrases R37 et R41.
Nous avons considéré que lirritation des voies respira-
toires était plus grave que [ritation cutanée et ocu-
laire et que ce danger nécessitait une évaluation de
I'exposition, ce qui explique son classement en
niveau 2 de danger. Cette position, qui est celle retenue
par la plupart des méthodes, n'est pas celle de I'INRS,
qui classe au méme niveau les phrases R36, R37 et R38
[niveau 2 sur 5 niveaux) (1). La classification de la R41
en niveau maximal de danger comme la R35 s'explique
par la gravité de I'effet. Ce choix est le méme que cehd
de I'INRS et de B. Martel, alors que I'UIC classe la R41
enniveau 3 et la R35 en niveau 4 (sur 5 niveaux) (1, 2).
Pour les effets systémigues, la méme différence est
retrouvée avec 'INRS gui considére comme B. Martel
que la gravité des effeis sensibilisants (R42 et R43) est
la méme guel que soit I'organe atteint, 4 la différence
des methodes Rhodia et UIC, Pour la phrase R33 qui
désigne des effets cumulatifs survenant lors d'exposi-
tion prolongeée, nous Iui avons attribué un niveau de
danger maximal au sein de la classe des effets systémi-
ques. La méme position est adoptée par 'INRS et I'UIC
mais pas par Rhodia et B. Martel (1, 2, 6).

Concernant les CMR, toutes les méthodes ne distinguent
pas les produits ayant une réglementation particuliére
{catégories 1 et 2 de I'UE). Alors que la premiére version
de la méthode INRS regroupait dans la classe de danger
maximal toutes les phrases de risque d'effet CMR (cate-
gories 1, 2 et 3 de I'UE), sa nouvelle version pallie ce
mangue (1, 6). Il est en effet indispensable d'identifier
précisément les sujets exposes a des agents CMR afin
qu'ils puissent bénéficier, comme le demande la régle-
mentation, d'une surveillance annuelle des expositions
et d'un suivi périodique post-exposition (7).

Stagissant de I'évaluation de I'exposition, il nous parait
indispensable de conduire des observations de terrain.
Bien que celles-ci imposent une lourde charge de tra-

i

- 103 -



vail, elles présentent de nombreux avantages : rencon-
tre des opérateurs permettant une information guant
aux dangers et aux moyens de s'en protéger, visite des
locaux permettant d'identifier les défauts d'organisa-
tion des pratiques professionnelles et les problémes
techniques de signalisation et de protection, visualisa-
tion des activités et appréciation de la fabilité de la
méthode. En effet la mise en place d'une méthode
d'évaluation des risques deborde largement aspect
méthodologique discuté ici et permet la mise en place
d'une démarche pluridisciplinaire riche en enseigne-
ment quant a I'amélioration de la prévention.

A coté des dangers liés aux substances manipulées, le
risque de survenue d'effets dépend tant de I'intensité de
l'exposition que de 'efficacité des moyens de protec-
tion. Pour estimer lintensité de [l'expositon, nous
avons classé en 3 classes la fréquence de l'activité et la
quantité de produit manipulé, qui sont des éléments
precis et simples a recueillir. Ces 2 variables sont égale-
ment souvent utilisées dans les autres méthodes, aver
un nombre de niveaux variables [methode d'évaluation
du COSHH — HSE, méthode UIC, 1, 8, 2). La durée de la
tiche leur est parfois préférée, comme le préconise la
démarche Rhodia, mais ce facteur n'est pas discriminant
dans les laboratoires. Les irois classes de quantite de
produit manipulé ont été définies & partir du type de
mateériel utilisé par les techniciens : pipettes pour les
petites quantités (< 10 mL), erlens/béchers/éprouvettes
pour les quantités moyennes (10-100 mL), bouteilles ou
bidons pour les quantités importantes (> 100 mL).

Bien gue les propriétés physico-chimiques des pro-
duits (volatilité, point d*ébullition) puissent influencer
Iintensité de 'exposition et soient de ce fait utilisées
par le groupe Rhodia et 'INRS, plusieurs raisons nous
ont conduits a4 négliger ces facteurs: difficultés
méthodologiques pour les inclure dans le caleul
des indices d'exposition, faibles guantités de produits
utilisées et absence quasi systématique de procédes
particuliers tels que le chauffage ou la synthése chimi-
que (6).

La meéthode OHB de Rhodia est la seule a intégrer préci-
sement la concentration dans l'estimation de 'exposi-
tion. Dans notre méthode, la concentration est integrée
dans le danger du produit et non dans I'exposition. En
effet, si un produit commercial X est dilué a 80 9%, il est
considéré comme un nouveau produit appelé X 20 %
auquel nous atiribuons de nouvelles phrases en R en
respectant les régles de I'étiquetage : par exemple, &
'acide chlorhydrique 20% sont atiribuées les phrases
R36(37/38.

Du fait de la prise en compte dans notre méthode des
voies d'absorption parmi les classes de danger, I'étude
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de l'efficacité des moyens de protection (respiratoire,
cutanée et oculaire) en foncton de ces voies d'absorp-
tion nous parait indispensable. Trop souvent seule la
protection respiratoire est prise en considération (cas de
la méthode UIC), ce qui est tout § fait insuffisant,
notamment dans les lahoratoires d’analyse; ot le con-
tact direct des mains avec les produits est une situation
potentiellement trés fréquente. Ce risque par voie respi-
ratoire est généralement appréhendé 3 partir des critéres
de protection collective et de volatilité, éventuellement
complétés par la durée d'exposition et le type de pro-
cédé (Rhodia, UIC, INRS. outil OPER@ pour la premiére
¢valuation du risque chimique édité par la (RAM Bour-
gogne et Franche-Comté (6)). Les méthodes Rhodia et
INRS ont neanmoins récemment inclus le calcul d'indi-
ces de risque par voie cutancée, mais les variables
d'exposition sont différentes : dilution, dispersion des
produits, surface de contact cutané et intensité de péné-
tration (). Par contre, ces méthodes ne prennent pas en
compte les moyens de protection individuelle utilisés
(gants) dans le calcul des indices de risque, constituant
une différence importante avec notre démarche. Les
équipements de protection individuelle ne sont
qu'adaptés en fonction des indices de risque calculés
mais ne font pas partie des critéres d'estimation de
I'exposition. Enfin, un indice de protection oculaire a
également été créé dans notre méthode, comme dans
celle de B. Martel, du fait du risque non négligeable de
projection de produits chimigques dans les yeux (2).

Les critéres d'exposition et de protection gue nous utili-
sans vont dans le sens de la méthodologie d'évaluation
des risgues préconisée par le décret du 23 décembre
2003, de par la prise en compte de la nature, du degre et
des conditions d'exposition du personnel aux produits
chimiques.

Pour le calcul des indices de risques, nous sommes en
accord avec B. Martel ol le risque évolue selon une
fonction puissance et non selon une fonction géomé-
trique (2). Afin de respecter cette régle, la formule des
indices de danger suit dans notre méthode une fonc-
tion exponentielle, comme celle des indices de protec-
tion. La cotation exponentielle permet de représenter
plus fidélement le niveau de protection réel de I'opéra-
teur et est également utilisée par d'autres auteurs (2, 6).
En outre, la prépondérance des indices de danger (de 1
a 1 000) sur les indices de protection (de 0,01 a 1) per-
met de respecter la régle de prédominance du danger
par rapport 4 l'exposition dans U'expression du niveau
de risgue (2). Par contre l'indice d'exposition est cote
selon une progression géomeétrique comme dans la pha-
part des méthodes qui intégrent ces variables (méthode
Rhodia, 2, 6). Ces formules ont été validées par les
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expertises de terrain que avons conduites dans diffé-
rentes situations a risques.

Les conclusions de I'évaluation des risgues respectent les
recommandations de la Directive européenne 93/67/CEE
en distinguant trois situations possibles : risque accepta-
ble si la substance ne pose pas de probléme dans les con-
ditions d'utilisation observées, risque intermédiaire ou a
eévaluer si la substance pose un probléme ou si des ren-
seignements complémentaires sont nécessaires, et risque
inacceptable si la substance pose un probléme et que des
améliorations de prévention doivent ére immédiate-
ment faites.

Limportance de I'évaluation réside plus dans la hiérar-
chisation des risques que dans la définition de seuils
d'acceptabilité des risques, lesquels sont toujours eriti-
quables et soumis & appréciation.

La distinction des risques par types d'effets et voies
d'absorption permet de reperer avec prédsion la nature
et l'intensité de ceux-d, et surtout d'orienter rapide-
ment le préventeur vers les solutions d’amélioration qui
s'imposent pour diminuer les risques sanitaires. L'iden-
tification des situations les plus dangereuses et la pro-
position d'actions correctives sont les premiéres étapes
de la démarche, le suivi des acions d’amélioration et les
ré-évaluations périodigues constitmant un objectil’ &
maoyen terme.

Le choix d'utiliser une méthode d"évaluation semi-quan-
titative est une nécessité pour hiérarchiser les risques le
plus précisément possible. Elle constitue 'étape prélimi-
naire a la mise en place d'une évaluation quantitatve
des expositions par des mesurages atmosphérigues oufet
une surveillance hiologique. En effet, bien qu'étant plus
précise; 'évaluation quantitative des expositions ne peut
pas éfre utilisée en premiére intention, car elle répond a
une methodologie impliquant un cotit humain et finan-
cier non négligeable. Le grand nombre de produits chi-
miques manipulés dans les lahoratoires de biologie
impose la mise en place dans un premier temps de cette
approche semi-quantitative qui powrra étre complétee
par des mesurages annuels pour les produits CMR ou
pour preciser I'acceptabilité du risque.

De plus, l'intérét du caleul d'indices de risque réside
dans sa possible automatisation une fois les critéres
précisement definis. Un logiciel de saisie des niveaux
des différentes variables et de calcul automatique des
indices est en cours d'élaboration afin d'assurer la
pérennité de cette action, qui nécessite un travail
important de recueil des donnees.

Enfin, la précision des éléments recueillis nous permet
dinitier de nombreux programmes de prévention :
amélioration de I'efficacité de la ventilation des sor-
bonnes avec suivi peériodique de la ventilation,
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réflexion quant aux appels d'offre des gants de labora-
toire ou d'élimination des déchets. D'autres auteurs
soulignent également la nécessité dune évaluation
détaillee des risques atin de s'adapter aux nombreux
facteurs de variation dans 'organisation du travail en
laboratoire : variabilité des manipulations (durée, types
de protocole, lieux, conditions, charges et méthodes de
travail) et importance du facteur individuel (expérience
du manipulateur et perception des risques) (9).

A la différence des demarches Rhodia, INRS et UIC
appliquées depuis plusieurs années dans divers secteurs
d’activité, cette méthodologie mangue encore de recul.
Seule son application dans plusieurs laboratoires du
CHU de Grenohle mais aussi dans d'autres hépitaux,
permettra de s'assurer de sa cohérence et de sa compreé-
hensibilité par tous (1).

Conclusion

L'évaluation des risgues chimigues en lahoratoire de
biologie est complexe du fait du trés grand nombre et
de la diversité des produits manipulés. Pourtant la
nécessité de conduire une évaluation des risques sani-
taires s'impose, du fait notamment de la présence de
produits CMR. L'absence de meéthode prenant en
compte précisément tant les effets toxiques gue les
voies d'absorption des produifs nous a conduits a déve-
lopper une nouvelle méthodologie adaptée en priorite
aux laboratoires biomédicaux. Cette méthode semi-
quantitative de calcul d'indices de risques présente
I'avantage de hiérarchiser les situations a risque, et sur-
tout d'apporter des éléments précis de réponse quant
aux améliorations a mettre en place afin de diminuer
les risques sanitaires. De plus, l'intérét du calcul d'indi-
ces de risques réside dans leur possible automatisation
une fois les critéres précisement définis. Aprés valida-
tion dans les laboratoires de plusieurs centres hospita-
liers, cette méthode sera mise & disposition de
I'ensemhble des médecins du travail ayant en charge le
suivi des laboratoires d'analyses médicales, puis elle
sera adaptée 4 d'autres secteurs professionnels.
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Summary

Purpose of the study. Chemical risk assessment in healthcare
facilities 15 complex and faces various legislations. The aim of this
study 15 to validate chemical risk assessment guides and methods
appropnate to hospitals.

Method. Within a national occupational health medicine network,
a chemical risk assessment method is set up thanks to its use in five
hospital hematology lahoratories. A dedicated software is also tested
to share assessment data between hospitals.

Results. The assessment method, based on chemical risk scales
depending on health effects and absorption pathways, is valida-
ted in laboratory field. The smdy performed in hematology
laboratories helps the characterization of chemical toxicity and
activities at risk, which appear limited due to the low amounts of
chemicals handled and the frequent automation of analyses.
Taxic‘ity data sheets are created for every dangerous chemical
identified in this study, including legislative, technical as well as
sanitary information helpful for chemical uwsers. The software
users can fill in chemicals® toxicity, occupational exposures and
risk assessments. A chemical risk-training course is also
created in order to improve the geneml knowledge of hospital
employees.

* Auteur correspondant.
e-mall : RPersoons@chu-grenoble fr

1775-8785/¢ - see front matter & 2008 Hsevier Masson SAS. Tous droits réservés.

Résumé

Objectif. L'évaluation des risques chimiques professionnels en
étnhlissement de santé est complexe et deit répondre & de nom-
breuses obligations réglementaires. L'objectif de ce travail est de
valider des guides et méthodes d'aide i 'évaluation des risques
chimiques qui soient adaptés aux specificités des établissements de
sante,

Méthode. Au sein du réseau national hespitalo-universitaire de
médecine du travail, la méthode dévaluation des risques chimiques
développée est validée par son application simultanée dans les
laboratoires d’hématologie de cing CHU, Un logiciel d’aide i
Iévaluation des risques est également testé et utilisé comme outil
d’échanges de données entre établissements.

Reésuliats. La méthode d'évaluation, basée sur la hiérarchisation
des risques chimiques par types d'effet et voles d'entrée dans
Forganisme, est validée dans le secteur des laboratoires. L'étude
menée en laboratoires d’hématologie permet la caractérisation des
produits dangereux et des situations de travail a risque, lesquelles
sont relativement himitées en égard aux faibles quantités manipo-
Iées et & Uantomatisation de nombreuses analyses. Les principaux
produits dangerenx identifiés font Pobjet de Pédition de fiches de
toxicité incluant les principales informations cliniques, techniques

w.aobf| admpaoofso.ozy  Archives des Maladies Professionnelles et de MEnvironnemant 2005;70:312
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Conelusion. The created tools are meant to help hospitals in
conducting their chemical risk assessments. Working together on
chemical risks within hospital professional networks appears essen-
tial in order to share abilities and information.

@ 2008 Elsevier Masson SAS. All rights reserved.

Keywords: Hospitals, Risk assessment, Methods, Hazardous sub-
stances, Laboratories

Introduction

Du fait de la diversité des activités exercées (médicales,
medicotechniques, techniques, administratives) et de la
specificité de certaines nuisances professionnelles (agents
biologiques pathogenes, radiations ionisantes, contraintes
psychologiques), I'évaluation et la gestion des risques pro-
fessionnels constituent un enjeu d'importance dans les éta-
blissements de santé publics comme privés. Malgré
I'existence de nombreux guides d'aide a I'évaluation des
risques, force est de constater la relative absence d'outils
specifiguement adaptes aux particularites de ces etablisse-
ments. En fonction des priorités définies par les établisse-
ments et des competences disponibles, les démarches
locales d'évaluation des risques vont de la simple identifica-
tion des nuisances professionnelles et dangers pour la santé
jusqu'a des évaluations approfondies des risques par unité
de travail accompagnées de mesures correctives visant 3
diminuer ces risques. La caractérisation des risques encourus
par le personnel est importante pour le médecin du travail,
qui s'appuie sur ces résultats pour adapter le suivi médical
des agents, prescrire des examens complémentaires et le cas
échéant aménager le poste de travail (Equipements de pro-
tection collective et individuelle).

L'importance de ces enjeux a conduit le fonds de prévention
de la Caisse nationale de retraite des agents des collectivités
locales (CNRACL), sous I'impulsion du collége hospitalo-
universitaire de meédecine du travail, a créer en 2005 un
« réeseau inter-CHU d'échanges et de coopérations sur les
risques professionnels en établissements de santé ». Les
objectifs du reseau sont de developper et valider des outils
d'évaluation des risques professionnels spécifiguement
adaptés aux établissements de santé puis de favoriser le

4
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et rglementaires importantes pour les utibisatenrs. Le logiciel
validé permet la saisie de la toxicité des substances, la
trapabilité des expositions pmfessionnelles et Pédition antomatisée
de mpports d'évaluation. Un module de formation aux nsques
chimiques est créé afin de pallier le manque de connaissances
sur ce nsque constaté au cours de Iétude.

Conelusion. Les différents outils créés doivent pemmetire de faci-
liter les démarches locales d'évaluation des risques chimiques en
établissements de santé. Les échanges sur ce theme dans le cadre de
eseaux interetablissements apparmssent prnmordiaux afin de
mutualiser les compétences et les informations en la matiere.

@ 2008 Elsevier Masson SAS, Tous droits réservés,

Mots clés : Hopitaux, Evaluation du risque, Méthodes, Substances
dangereuses, Laboratoires

transfert des compétences des CHU vers les établissements
de petite taille. S'agissant des risques chimigues, de nom-
breux éléments justifient la présence de ce theme parmi les
differentes thématiques retenues par la CNRACL :

# |a gestion des risques professionnels chimiques est une
démarche nécessairement pluridisciplinaire de par la diver-
sité des dangers (physicochimigque, toxicologique, environ-
nemental) et des expositions professionnelles hospitaliéres
(laboratoires, services technigues, pharmacie, blocs opér-
atoires, unités de soins) ;

» la caractérisation des risques chimigues au sein des
hopitaux reste assez partielle, souvent limitée aux cytosta-
tigues (pharmacie, unités de soins), aux gaz anesthésiques
(blocs operatoires) et au formaldehyde (anatomopathologie) ;
# la démarche d'évaluation des risques est rendue difficile
par la présence dans un hopital de plusieurs centaines de
produits différents et l'impossibilite de proceder syste-
matiquement a des évaluations quantitatives de |'exposition
professionnelle ;

* les obligations reglementaires relatives aux risques
chimiques sont fortes, concernant aussi bien les aspects
d'évaluation, de substitution des agents chimigues dange-
reux que de tracabilité des expositions professionnelles
(décret n® 2001-97, décret n° 20031254, circulaire DRT n° 12
du 24 mai 2006) ;

* les sources d'information usuelles permettant la carac-
térisation de la toxicité des substances chimiques ne sont
pas toujours connues des établissements [1-3].

Tous ces eléments confirment la nécessité d'aider les éta-
blissements de santé dans leur démarche d'évaluation des
risques, d'information et de formation des agents et de
réponse aux nombreuses obligations réglementaires dans
ce domaine.
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Au sein du réseau inter-CHU, les objectifs du théme « risques
chimiques » sont de réaliser un guide d'aide a la mise en
place et la conduite de I'évaluation des risques chimiques
(ERC) en hopital, de valider une méthode d'évaluation adap-
tee aux établissements de santé, de mettre a disposition des
agents hospitaliers des fiches de toxicite et un module de
formation aux risques chimigues et enfin de définir une
application informatigue d'aide a I'ERC.

Matériels et méthodes

Démarche et méthode d’évaluation

Le groupe de travail pluridisciplinaire, piloté par le CHU de
Grenoble, intégre des meédecins et infirmiéres du travail,
pharmaciens, toxicologues et hygiénistes industriels de cing
CHU (Brest, Grenoble, Limoges, Lyon, Reims). Une synthése
des actions d'évaluation et de gestion des risques profes-
sionnels chimiques anterieurement conduites dans ces cing
etablissements est réalisée. A partir de I'étude bibliogra-
phigue des principales méthodes d'ERC élaborées par des
professionnels de la prévention, la méthode semi-quantita-
tive deja utilisée dans le CHU de Grenoble est choisie pour
validation par son utilisation simultanée dans les cing CHU
[4]. Les laboratoires de biologie sont sélectionnés comme
premier sujet d'étude, dans la mesure ou le plus grand
nombre de produits chimiques manipulés en établissement
de santé l'est dans ce secteur, ce qui permet de couvrir un
grand nombre de substances dangereuses et de situations
d'exposition professionnelle différentes. Afin que des
comparaisons soient possibles entre les differents etablisse-
ments, il est décide d'axer I'étude sur une unité de travail qui
soit la plus similaire possible d'un CHU 3 I'autre, voire d’'un
CHU 3 une structure de plus petite taille ; c'est dans cette
optique gue les laboratoires d'hématologie sont choisis.

Les évaluations de risque semi-quantitatives sont conduites
par des groupes de travail locaux constitues dans chacun des
cing CHU afin de disposer de toutes les competences neces-
saires 3 I'évaluation et a la gestion des risques chimigues.
Lidentification des produits chimiques est realisée et la
caractérisation de leur toxicite extraite des fiches de données
de sécurité (FDS), complétées par d'autres sources institu-
tionnelles ou réglementaires. L'estimation des expositions
professionnelles et la hiérarchisation des risques chimiques
sont réalisees par des etudes de poste, au cours desguelles
sont renseignés les différents critéres permettant d'estimer
qualitativement les expositions respiratoire et cutanée et
les niveaux de risques assaciés. A I'issue des évaluations,
les démarches locales et les résultats en laboratoires

Evaluation des risques chimigues dans les hopitaux

d'hématologie sont comparés d'un établissement a I'autre
pour valider les critéres utilisés dans la méthode et proposer
un guide d'aide a la démarche d'évaluation en établissement
de santé.

Fiches de toxicite

Les produits chimigues identifies comme les plus dangereuxet
les plus couramment utilisés en hematologie font I'objet de la
création de fiches synthétiques de toxicité. La méthode de
recherche bibliographique et la nature des informations
devant figurer dans ces fiches sont validees par le groupe
de travail sous la forme d'un guide méthodologique. Les
données bibliographiques utilisées sont issues de sources tant
réglementaires et institutionnelles que de bases de données
ou d'ouvrages de référence en toxicologie [1,5.6]. S'agissant
des effets cliniques susceptibles d'intervenir aprés une expo-
sition aigué ou chronique, ne sont retenus que les effets bien
documenteés dans le cadre d'une exposition professionnelle, et
notamment ceux survenant apres une exposition respiratoire
ou cutanée, voies d'absorption majoritaires par rapport 3 la
voie orale. Les précautions d'utilisation des substances et les
moyens de protection recommandés sont validés pour un
usage en laboratoire, sur la base des conditions d'utilisation
observees dans les cing CHU et supposées similaires dans
d'autres établissements de santé. Chaque fiche réalisée par un
CHU fait I'objet d'une validation par un médecin du travail ou
un toxicologue d'un des quatre autres CHU.

Module de formation

Les besoins de formation aux risques chimiques en établis-
sement de santé sont définis en fonction des différentes
catégories de personnel exposé aux substances chimigues
(soignants, medicotechnigues, technigues) et de la nature
des expositions professionnelles (accidentelles, ponctuelles,
continues). Une synthese des actions locales de formation
dans chacun des cing CHU permet |a définition des objectifs
du module et des attentes supposées ou connues du per-
sonnel hospitalier sur les risques chimigues. Afin de couvrir
les aspects techniques, organisationnels et sanitaires et de
mettre 3 disposition un module complet et adaptable aux
differentes populations, il est décide de réaliser deux sup-
ports pédagogiques distincts. Le premier aborde les aspects
pratigues de la manipulation des produits chimiques (infor-
mation, protection, prévention) tandis que le second détaille
les effets cliniques ainsi que les dimensions organisation-
nelles de la démarche (role des différents acteurs et struc-
tures au sein d'un établissement).
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Maquette informatique d’un logiciel d’aide a
I’évaluation des risques chimiques

Un cahier des charges des principales fonctionnalités devant
figurer dans une application informatigue dédiée est réalise
d partir du retour d’'experiences des cing CHU et de l'utilisa-
tion d'une application développée au CHU de Grenoble. Les
fonctionnalites jugées indispensables par le groupe de tra-
vail sont les suivantes : caractérisation de la composition/
toxicité/lieu d'utilisation d'un produit, différents modes de
recherche d'un produit commercial ou d'une préparation
réalisée dans le service, nature et trac abilité des évaluations
de risques, caractérisation des conditions d'exposition pro-
fessionnelle par unite de travail, automatisation de certains
documents de synthése (toxicité de produits, lieux et pério-
des d'utilisation, hiérarchisation des situations de travail 3
risque). Il est également demandé que |'application soit
compatible avec les principaux réseaux informatiques uti-
lisés en établissements de santé et ne demande pas une
maintenance complexe ou trop fréquente. L'outil doit pou-
voir fonctionner sur des postes aux prérequis informatiques
de base afin de s'assurer de sa possible installation sur le plus
grand nombre de postes. Plusieurs niveaux de sécurité et
profils d'utilisateurs doivent pouvoir étre paramétreés afin de
faciliter son utilisation tout en garantissant la sécurité et la
fiabilité des données.

Les manuels d'installation et d'utilisation sont realises afin
de permettre la manipulation du logiciel sans importante
formation préalable et avec seulement quelques notions de
base en informatique. La version initiale du logiciel, implan-
tee au CHU de Grenoble et modifiee en fonction du cahier
des charges fixé par le groupe, est installée dans les cing CHU
pour validation grace aux evaluations conduites dans les
laboratoires d’hématologie. Les remarques formulées par les

Tableau |
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utilisateurs conduisent a des modifications et mises a jour de
I'outil en fin de projet. La comparaison des données entre les
cing CHU est effectuée par la mise en commun de la base
globale « produits chimiques » et son exportation sur les
applications installées dans les cing CHU.

Resultats

Démarche d’évaluation des risques chimiques en
établissement de santé

Le premier livrable réalisé par le groupe de travail présente la
démarche d'évaluation des risques dans son ensemble,
depuis la constitution initiale d'un groupe de travail pluri-
disciplinaire jusqu'a la realisation des actions de prévention
et de maitrise des risques a l'issue de l'evaluation. Il est
rappelé la nécessité d'implication dans la démarche de la
direction de |'établissement afin de favoriser sa perennisa-
tion et la mise en place d'actions correctives pouvant néces-
siter des modifications organisationnelles ou des moyens
financiers. Le groupe de travail constitué doit permettre de
réunir les différents interlocuteurs susceptibles de prendre
en charge un des aspects des risques chimigues : approvi-
sionnement en produits chimiques (appels d'offres), vérifica-
tion du respect des régles de stockage (incompatibilités),
caractérisation de la toxicité des produits chimiques, etudes
des postes de travail, mise 3 disposition des équipements de
protection collective (systémes d’extraction) ou individuelle
{gants, masques, lunettes de securite), respect des bonnes
pratiques de manipulation, gestion des déchets (impact
environnemental), suivi meédical des agents. Les étapes,
acteurs et moyens associés a la déemarche, sont résumes
dans le tablegu I. Parmi les actions de prévention a planifier

Etapes de la démarche d’évaluation des risques chimiques en établissement de santé.

Eta pes

Acteurs

Choix d'une méthode d'evaluation
Choix d'un secteur d'évaluation

Synthése des actions relatives aux risques chimiques déja conduites en interne
Information prealable du personnel sur les enjeux et objectifs de I'évaluation

Inventaire des produits chimiques
Inventaire des pestes de travail et activités
Caractérisation de la toxicité des produits manipulés

Caractérisation des conditions d'exposition aux produits dangereux

Hierarchisation des risques sanitaires

Présentation au personnel des résultats de I'evaluation
Planification des actions de prévention/maitrise des risques
Evaluation de I'efficacité des actions mises en place
Réévaluation périodique des risques

Groupe de travail

Direction, médecins du travail
Personnel du secteur

Groupe de travail, encadrement
Personnel, groupe de travail
Cadres, personnel

Groupe de travail

Groupe de travail, personnel du secteur
Groupe de travail

Groupe de travail, encadrement
Groupe de travail/direction
Groupe de travail/direction
Groupe de travail/personnel

6
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a lissue de |'évaluation, figurent la substitution des
substances cancérogénes, mutagénes et reprotoxiques
(CMR), la mise a disposition d'équipements de protection
collective et individuelle adaptés aux dangers des produits,
I'information des agents sur la toxicité des substances et les
precautions d'emploi associees, la formation du personnel
aux risques spécifigues au poste de travail ou encore la
sécurisation du circuit de gestion des déchets. Mais cette
demarche doit également servir a l'adaptation du suivi
medical des agents ainsi qu'a [a planification des mesures
quantitatives de |'exposition (métrologies atmosphériques,
biologigues) lorsque cela est obligatoire ou justifie par I'eva-
luation initiale des risques chimigues.

Meéthode d’évaluation et résultats en laboratoire
d’hématologie

La méthode d'évaluation semi-quantitative validée par le
groupe est celle precedemment utilisée par le CHU de
Grenoble et déja décrite par ailleurs [4]. Son principe réside
dans la caracterisation de la toxicite des substances sous la
forme d’indices de danger (neuf indices selon le type et
l'intensité de I'effet sanitaire ainsi que la voie de pénétration
dans I'organisme), le calcul d'indices d'exposition et la hie-
rarchisation des risques également sous la forme d'indices se
rapportant aux mémes effets et voies de pénétration que
celles caracterisant la toxicite des produits. Un guide pré-
sentant la méthode retenue et son illustration par un exem-
ple d'évaluation conduite en laboratoire est realisé par le
groupe et mis a disposition des établissements de sante.

Les laboratoires d'hématologie étudiés englobent tout ou
une partie des activités suivantes : génétique oncohémato-
logique, hematopoiese, hematologie cytologique, hémos-
tase, hémolyse, biologie moléculaire, technigues
immunologiques, cryobiologie, thérapie cellulaire. Les résul-

Tableau Ul

Synthése des produits identifiés en hématologie et de leur toxicite,
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tats de I'étude de la toxicité des produits utilisés dans cing
laboratoires d'hématologie sont présentés dans le tablzau /1.
Le nombre de produits identifiées par laboratoire est trés
variable, allant de 70 3 554 produits commercdiaux, et la
proportion de produits dangereux varie de 16 a 53 % du
nombre total de produits. Parmi les produits dangereux les
plus souvent retrouves, figurent de nombreux colorants
couramment utilisés (Giemsa, May Grinwald, pararosani-
line, benzidine, fast garnet), des fixateurs (methanol, for-
maldehyde), des substances rentrant dans la composition de
gels d'électrophorése (bromure d'éthidium, acrylamide, per-
sulfate d'ammonium), des solvants (chloroforme, forma-
mide, phénol) ainsi que des acides et bases (acides
sulfurique et chlorhydrique, hydroxydes de sodium et potas-
sium). Les principales substances 3 effets CMR avérés ou
suspectés sont le formaldéhyde, la benzidine, I'acrylamide, le
fast garnet et la pararosaniline (effets cancérogénes), le
bromure d'ethidium (effets mutagenes), le formamide/
dimethylformamide et le toluéne (effets reprotoxiques).
Les expositions associées a des indices de risque CMR élevés
concernent principalement les secteurs de biologie molécu-
laire et d’hématologie cytologique avec les substances
suivantes : acrylamide, benzidine, formaldéhyde, toluéne
et acide borique. Les expositions associées a des indices
de risque éleves d'effet systémique non-CMR concernent
essentiellement les secteurs de biologie moléculaire,
d'hémolyse, d’hematologie cytologique avec les substances
suivantes : méthanol, acrylamide, persulfate d'ammonium,
chloroforme, formaldéhyde. Enfin, I'acide acétique, la soude
etl'acide chlorhydrique sont les plus frequemment retrouveés
dans les situations de travail associges a des indices de risque
éleves d'effets locaux (irritations, brilures).

Le nombre de situations de travail associées a des niveaux de
risques élevés reste marginal en comparaison de la quantite
d'analyses effectuées dans les laboratoires etudies, du

Brest Grenoble Limoges Lyon Reims
Nombre total de produits identifiés 94 469 204 554 70*
Nombre (%) de produits identiques avec Grenoble® 40 (42) - 85 (42) 133 (24) 8 (n)
Nombre (%) de produits de niveau o/t de danger” 68 (1) 235 (49) 160 (78) 384 (50) 17 (24)
Nombre (%) de produits de niveau 2 de danger® 8 (g) 120 (26) 16 (8) 6o (1) 18 (26)
Nombre (%) de produits de niveau 3 de danger® 8 (g) 6g (15) 16 (8) 72 (13) 23 (33)
Nombre (%) de produits & toxicite CMR' 10 (n) 45 (10) 12 (6) 38 (7) 12 (17)

“Nont él¢ répertories que les produits chimigues couramment utifisés ou laboratoire d*hématologie du CHU de Reims.
"1 s produits commerciaux dont la composition {substarces et concentrations) est identigue a ceux identifies au CHU de Grenabie mais dont le fournisseur est different ne sont pas

comptabiiises dans & colcul

* Produits sans phrose de risque (niveau o) ou comportant au mains une des phrases de rsque R2o, B2, B2z, R36, £38, R6s, R66, R67 (niveau 1)

? produits comportant au maoins une des phrases de dsque Bz, Rag, Rx, R2q, Ry, B39, R37, Re0, R4, R62, R6L R64 R6E

* Produits comportant au mains une des phrases de risque R26, R2y, R28, Ra2, R33, R3s, R3g, Ry, Re2, Ras Reb, R4S, Reg, Rbo, R61

I Praduits présentart au moins urie des phrases de risque R0, R4S, Re6, R4q, R60, R6y, RE62, REI, R64, R68 (catégories 1/2/3 de la dassification CMR de I'UE).
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fait des faibles quantités de produits manipulés et des
techniques assez automatisées. Néanmoins, |'étude révéle
des lacunes dans la connaissance de la toxicité des produits
manipulés, une sous-estimation fréquente du passage
cutané de nombreux solvants, une conformité non systéma-
tique des equipements de protection collective, ainsi gu'une
absence de formation récente du personnel aux risques
chimiques dans certains cas.

Fiches de toxicite

Un exemple de fiche de toxicité validée par le groupe est
présenté dans le tableou Jil. Le document final présente les

Tableau il

Exemple de fiche de toxicite.
Glutaraldéhyde

Compesition Glutaraldéhyde (25 %)
Méthanol (0,25 %)
Eau (74-75 %)

Niveau global de danger: 3

Archives des Maladies Professionnelles et de 'Environnement 200970312

objectifs, la méthode de rédaction de ces fiches et rassemble
70 fiches de toxicité validées, correspondant aux principaux
produits toxiques répertoriés dans les cing laboratoires
d'hématologie. Dans chaque fiche figurent l'identification
de la (des) substance(s) du produit I'etiquetage réglemen-
taire (phrases de risque et niveau de danger global selon la
meéthode d'évaluation validee), les réglementations specifi-
guement applicables (substances CMR de catégorie 1 ou 2
d'apreés |a réglementation européenne), les principales voies
de penétration dans l'organisme et les effets susceptibles
d'intervenir aprés une exposition aigué (dont les séquelles
eventuelles) ou chronique. Sont egalement precisees les

précautions d'emploi adaptées a une utilisation en

CAS : m1-30-8
CAS : B67-5641
CAS : 7732185

Aldehydes aliphatiques satures

Danger du produit

Toxicologique  Locale par voies respiratoire, cutanée, oculaire
Systémique par voie respiratoire

Systémique par voie cutanée
Systéemique par voie orale

R34 Provoque des brilures

R23  Toxigue par inhalation

R4z  Peut entrainer une sensibilisation par inhalation

R43 Peut entrainer une sensibilisation par contact avec la peau
Rzz  Nocif en cas d'ingestion

Maladies professionnelles (n° tableau)

Glutaraldéhyde 65, 66

Voies d'absorption Respiratoire, cutanée

Oculaires
Respiratoires et ORL
Cutanés
Neurologiques

Effets aigus et séquelles

Effets chroniques Respiratoires et ORL

Cutanés

Regime Général

Irritation oculaire, brilure oculaire

Irritation nasale, irritation bronchique (toux, dyspnée)
Irritation, brilure

Céphalées

Irritation des voies respiratoires, asthme
Eczéma, sensibilisation cutanée

Protection/précautions (adaptées & une utilisation 3 I'hapital)

Phrases de sécurité 523 Ne pas respirer les gaz/vapeur/fumées/aérosols (terme approprié a

indiquer par le fabricant)

526 En cas de contact avec les yeux, laver immediatement et abondamment
avec de I'eau et consulter un specialiste

536 Porter un vétement de protection approprié

537 Porter des gants appropries

539 Porter un appareil de protection des yeux/du visage

545 En cas d'accident ou de malaise consulter immédiatement un médecin

Protection collective
Protection individuelle

Hotte chimique ou sorbonne
Cutange
Oculaire

Stockage
Traitement des déchets

Locaux spéciaux
Solvants

Gants nitrile, gants néopréne
Lunettes de securité

Ventilés, frais, 3 I'abri des bases, de la chaleur et des sources d'ignition

Sources : fiches toxicologigues INRS [n° 1-2004), European Chemical Bureau {ovioy), NIOSH [04/93], Lauwerys (4" &d., 199g), Biotox {08/02/07).
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hopital : phrases de prudence, equipements de protection,
conditions particulieres de stockage et d'élimination. Les
réeférences bibliographigues utilisées et leur date d'edition
sont enregistrées afin de faciliter la mise a jour des données.

Modules de formation aux risques chimiques

Un premier support pédagogique aborde les aspects prati-
ques de |a connaissance et de la maitrise des risques chimi-
ques. Les principales sources d'information permettant de
caractériser la toxicité d'un produit sont rappelées, notam-
ment comment lire une etiquette et une fiche de donnees de
securite. Puis sont précisées les régles genérales de préven-
tion du risque chimique : substitution des produits les plus
dangereux, indications et limites des différents équipements
de protection pour le personnel hospitalier (nature et effi-
cacité des gants et masques respiratoires), limitation des
expositions et mise en place de contréles périodiques afin de
verifier I'acceptabilité des expositions professionnelles. Les
regles de stockage des produits chimigues et de gestion des
déchets sont rappelées, ainsi que les conduites a tenir en cas
de renversement ou d'exposition accidentelle 3 un produit.
Ce support est destiné aux personnes gui manipulent les
produits chimiques et ont besoin d'informations pratiques
sur les risques et leur prévention. Le second support de
formation présente les effets potentiels sur la santé des
produits chimiques, depuis les différentes voies d"absorption
dans |'organisme jusgu'aux conséquences cliniques d'une
exposition aigué ou chronique. Les rales respectifs du méde-
cin du travail (analyse des accidents, suivi médical, conseils
de prévention) et de I'employeur (évaluation des risques,
fiches individuelles et attestations d'exposition aux agents
chimiques dangereux, mise a disposition des équipements
de protection) dans'évaluation et la gestion des risques sont
rappelés. Ce module s'adresse davantage aux personnels
meédicaux et aux encadrants.

Logiciel d’aide a I'évaluation des risques chimiques

L'application informatique développée sous Windows®
utilise la base de données SQL Server, teléchargeable sur
Internet (SOL Server 2005 Express Edition). Elle est compa-
tible avec les applications Microsoft Word® et Excel® et son
installation nécessite les capacités minimales suivantes :
processeur Pentium 3 (500 MHz), 192 Mo de mémoire vive.
Ces configurations ont été validées afin de pouvoir s'adap-
ter au plus grand nombre de postes informatigues au sein
des établissements de santeé. Les principales fonctionnali-
tes de I'application sont résumées dans le tahleau |V. Un
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premier module, « Danger », permet d'enregistrer toutes
les informations relatives aux produits chimiques réperto-
riés et a leurs secteurs d'utilisation et de consulter les
résultats des évaluations de risque correspondantes. Les
informations sont accessibles a partir de la base
« produits » créée ou directement dans chagque fiche pro-
duit. Le deuxiéme module, « Exposition », renseigne sur les
expositions aux produits chimigues et permet le calcul des
différents indices de risque issus de la méthode d'évalua-
tion validee. Les évaluations de risque successives peuvent
étre saisies et donner lieu a I'édition de tableaux de syn-
these. De nombreux modes de recherche permettent
d'accéder a un produit ou @ une exposition dans chacun
de ces deux modules. Le dernier module, « Rapport »,
permet |'édition informatique de tableaux, graphes, listes
et synthéses relatifs aux produits chimiques manipulés,
conditions d'exposition des agents ou résultats des éva-
luations de risque.

Une majorité des fonctionnalités est paramétrable dans
I'application, tant le libellé des termes que le nombre ou
la cotation des critéres utilisés dans chaque module, afin de
faciliter I'appropriation de l'application par ['utilisateur.
Enfin, la possibilité est donnée de créer plusieurs utilisateurs
aux autorisations et profils différents pour garantir la sécu-
rite de l'outil et la fiabilite des donnees.

Discussion

L'évaluation et la gestion des risques chimiques en établis-
sement de santé nécessitent, particulizrement dans les
petites structures, de mutualiser les competences et les
moyens afin de simplifier la réalisation des nombreuses
obligations réglementaires en la matiére. La constitution
de groupes de travail pluridisciplinaires au sein d'un éta-
blissement est dans ce but essentielle pour prendre correc-
tement en charge les différents aspects des risques
chimiques et diminuer la tache de chacun. La démarche
proposee, faite d'evaluations suivies d'actions de prevention
dont I'efficacité est ensuite mesurée avant de réévaluer les
risques, constitue une véritable démarche d'amélioration
continue de la qualité, au méme titre que celles déja en
place dans les hopitaux pour la prise en charge des patients
ou la securisation du circuit du medicament par exemple.
L'implication du personnel est essentielle afin de faciliter son
appropriation de laméthode, favoriser sa participation active
aux réévaluations ultérieures des risques et faire emerger
une culture sécurité pour les risques professionnels sem-
blable a celle acquise progressivement autour des différen-
tes vigilances réglementaires.
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Tableau Iv

Archives des Maladies Professionnelles et de I'Environnement 2o09;70:312

Fonctionnalités du logiciel d'aide a I'évaluation des risques chimiques.

Fonctionnalites

Modules du logiciel

Exposition Rapport

Danger
Criteres de MNem du produit, composition, n® CAS,
recherche localisation, fournisseur, phrases R,
pictogrammes, niveaux de danger
Rubriques Composition d'un produit commercial,

classification CMR des substances et tableau
de maladies professionnelles

Valeurs limites d'exposition professionnelle/
Indicateurs biclogiques d'exposition
Toxicité (pictogrammes, phrases R, indices
de danger, effets sanitaires), précautions/
protection (phrases S, équipements de
protection collective et individuelle,
stockage des produits et gestion des
dechets)

Localisation (secteurs utilisateurs

dans |'établissement)

Sources d'informations consultées

Lieu d'archivage des FDS

consultables

Documents Fiches de toxicite Activités et produits
éditables Liste des produits par secteur chimiques associés
Tracabilité Tracabilité des modifications d'étiquetage et
des secteurs utilisateurs risque et des mises a jour
périodiques
Restrictions
d'accés suppression d'informations)

Site, departement, service,
poste de travail, activité

Nom de |'exposition, taches,
localisation, phrases R des
produits associes, indices

de risque

Produits utilisés

Professions concemées
Activites

Niveau de validation
(autorisations de ['utilisateur)
Liste des évaluations et

mises a jour

Critéres d'exposition
{frequence, quantités, nature
des equipements de protection)
Indices de risques assodés aux
situations de travail

Fiches de toxicite

Activités et produits
chimiques associés
Situations de travail a risque
(choix du type d'effet et du
seuil de risque)
Représentations graphiques
des résultats

Synthése des évaluations de
risque conduites par secteur

Tracabilité des évaluations de Tracabilité de l'organisation
des secteurs étudiés

(organisation administrative)

Restrictions d’'acces en fonction des autorisations accordées a l'utilisateur (creation, modification, validation,

La méthode d'évaluation semi-quantitative validée par le
groupe de travail présente l'intérét de permettre la hiérar-
chisation des risques par categorie d'effet (CMR, systemigue,
local) et selon les deux principales voies de pénétration (res-
piratoire et cutanée). La présentation des résultats sous la
forme d'indices de danger et de risque facilite |a caractérisa-
tion de la toxicité des substances utilisees et la prise des
décisions de protection du personnel [4]. L'individualisation
des effets cancérogénes et reprotoxiques permet de repondre
a l'obligation d'évaluation des risques relatifs aux cancers
d'origine professionnelle, comme cela vientd'&tre récemment
rappelé (circulaire n® DHOS/P2 2008-207 du 23 juin 2008), elle
constitue également pour les reprotoxiques une priorité dans
les établissements de santé ol la population est trés majoni-
tairement feminine. L'absence de distinction claire entre la

10

toxicité aigué et chronique sous la forme d'indices de dangers
différents est néanmoins une source dimprécision. Les caté-
gories de danger choisies dans cette methode ne correspon-
dent, en outre, pas précisement a celles du futur systéme
général harmonisé (SGH) de classification et d'étiquetage des
produits chimigues [7] ; elles devront par conséquent étre
progressivement adaptées pour s'y conformer.

Cette démarche n'est qu'une étape préliminaire aux évalua-
tions quantitatives des expositions professionnelles qui res-
tent la méthode de référence (circulaire DRT n® 12 du 24 mai
2006) souvent utilisées dans les laboratoires [2]. Elle peut
constituer une alternative pour certaines substances vis-a-
vis desquelles aucune valeur toxicologique professionnelle
n'est disponible : nombreux anticancéreux utilisés dans les
pharmacies a usage interieur pour lesquels des prélévements
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surfaciques restent la seule méthode d'évaluation de |'expo-
sition [9] ou pour lesquelles les méthodes habituelles de
mesure des expositions professionnelles sont difficilement
applicables [10].

L'utilisation simultanée de la méthode d'évaluation des
risques dans cing laboratoires d'hématologie a permis de
s'assurer de sa compréhensibilité par plusieurs équipes et de
sa pertinence dans divers établissements de santé, auto-
risant sa validation dans ce secteur d'activité. Il reste néan-
moins necessaire de poursuivre son utilisation dans les
autres secteurs d'activité d'un hopital (unités de soins,
pharmacies, unités techniques) ainsi que dans des structures
de plus petite taille pour pouvoir réellement fa valider dans
les établissements de santé. Les résultats issus de cette
étude inter-CHU confirment la diversité et le trés grand
nombre de produits chimiques manipulés en laboratoire,
justifiant pleinement l'intérét d'echanger des informations
et d'utiliser une méthode simple de caractérisation de la
toxicite des substances. Les differences constatees du nom-
bre de produits repertoriés selon les CHU sont dues a une
hetérogeneite dans la methode de recensement, deux des
cing CHU ayant spécifiquement recensé les produits dange-
reux ou les plus utilisés, conduisant a un effectif plus faible.
Le pourcentage de produits communs référencés entre les
cing CHU est certainement largement sous-estime dans la
mesure ou des produits commerciaux aux compositions
identigues, mais distribués par des fournisseurs différents,
ne sont pas considérés comme communs dans le présent
travail. Les situations de travail identifiées comme les plus a
risque concernent des substances CMR averées (acrylamide,
benzidine, formaldehyde) ou suspectees (bromure d'ethi-
dium, toluene) dont la substitution est recommandée et a
parfois £té réalisée avec succés (fixateurs sans formol, sub-
stitution du toluéne par le xyléne, du bromure d'éthidium
par l'iodure de propidium).

Les fiches de toxicité réalisées n'ont bien évidemment pas
pour vocation a se substituer aux FDS reglementaires mais
constituent une synthése des informations relatives a la
toxicité et aux recommandations d'utilisation d'une sub-
stance. Elles compensent par ailleurs I'absence de FDS pour
les préparations en interne fabriguées extemporanément et
stockées pendant des durées dépassant souvent six mois.
Ces fiches se veulent des documents pratiques et rapides a3
consulter, pouvant étre affichés aux postes de travail ou
intégrés a des documents qualite. Elles permettent de
compléter les informations issues des FDS5, dont la précision
et I'exhaustivité font encore trop souvent défaut [11] en dépit
d'une réglementation récente ayant précisé les exigences
qu'elles doivent respecter tant sur la forme que le fond

Evaluation des risques chimiques dans les hipitaux

{circulaire DRT n® 13 du 24 mai 2006). Néanmoins, ces fiches
nécessitent une veille réglementaire et sanitaire afin de
compiéter et mettre 3 jour 3 chaque fois que nécessaire
les informations relatives a la toxicité ou aux protections
nécessaires vis-a-vis d'une substance chimigue.

Le support pedagogique de formation realise, s'il ne figurait
pas dans les objectifs inftiaux que s'était fixes le groupe
« risques chimiques », est rapidement apparu comme une
necessite pour les établissements de santé. Le groupe de
travail a en effet constaté une fréeguente méconnaissance de
la toxicite de substances pourtant couramment utilisées, des
sources d'information disponibles et des régles d'utilisation
des différents équipements de protection individuelle. Les
deux modules de formation constituent a cet égard des
elements de base a partir desquels les établissements de
santé peuvent élaborer ou compléter leur programme de
formation continue.

Le logiciel d'aide & 'évaluation des risques constitue égale-
ment un outil indispensable pour les etablissements de
santé, du fait du trés grand nombre de produits chimiques
a repertorier et de |a nécessite de pouvoir assurer une bonne
tracabilité des expositions professionnelles. Il permet de
prendre en compte rapidement et de facon exhaustive tout
changement d'étiquetage d'une substance ou de mesurer
par exemple I'impact d'une modification de pratique sur les
niveaux de risgue associés. La base de connaissances sur les
produits chimiques gu'il constitue a pour objectif d'étre
partagée dans le cadre de réseaux entre établissements,
afin d'accélérer les déemarches d'évaluations locales et d'gvi-
ter les recherches documentaires redondantes. L'automati-
sation de la creation de documents de synthese fadlite la
redaction du document unique sur les risques professionnels.
Enfin, la précision des données par substance et unité de
travail est importante pour élaborer les fiches individuelles
d'exposition (FIE) aux agents chimiques dangereux et les
attestations d'exposition en fin de carriére. Cet outil doit en
revanche, au meme titre que la methode d'evaluation, etre
utilisé dans d'autres structures de plus petite taille avant de
pouvoir étre définitivement validé. Son évolution est égale-
ment nécessaire afin de prendre en compte les modifications
d’étiquetage attendues dans le SGH.

Le travail en réseau sur le théme des risques chimigues
professionnels permet également de partager les expériences
réussies de prévention et de gestion des risques et ainsi
d'ameliorer plus rapidement les pratiques au sein de
I'ensemble des établissements du réseau. Pour ne citer que
quelques exemples, les substitutions réussies de substances
aux effets CMR (fixateurs sans formol, substituts du bromure
d'éthidium dans la revelation des gels d'electrophorese,

1
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substitution du toluéne comme agent de déshydratation en
anatomie pathologique. . .) peuvent et doivent profiter au plus
grand nombre de structures. De méme, la gélification de
certains effluents liguides permettant d'éliminer ces dechets
dans lafiliere des matiéres solides est intéressante d'un point
de vue sanitaire et environnemental. Certaines pratigues,
comme la rationalisation de |'utilisation de certains solvants
dangereux, permettenta la fois I'amélioration de la sécuriteet
la réduction des codts associés.

Il apparait de ce fait nécessaire, au-deld de la mise 3 dis-
position d'outils et de méthodes d'évaluation qui ont fait
I'objet de ce travail, de favoriser le developpement de
réseaux de santé régionaux sur les risques professionnels,
afin de faire benéficier le plus grand nombre de structures
des avancées technigues ou organisationnelles pertinentes
en termes de gestion des risques chimiques et d'améliorer
globalement la prévention de ce risque dans tous les éta-
blissements de sante.

Conclusion

L'évaluation et la gestion des risques chimigues en établis-
sement de santé constituent des enjeux importants et
complexes du fait des nombreuses réglementations applica-
bles, de la diversite des expositions professionnelles et de la
multiplicité des acteurs qu'elles impliquent. Le groupe « ris-
gues chimiques » au sein du réseau CHU-CNRACL s'est donc
attaché 3 mettre a disposition des guides, méthodes et outils
leur permettant de faciliter ces démarches et de répondre
par la méme occasion aux diverses obligations réglementai-
res. Ces différents livrables devraient prochainement étre
mis a disposition de I'ensemble des établissements de sante
par l'intermédiaire du fonds national de prévention de la
CNRACL [1z]. La validation de la méthode dans cing labora-
toires d'hématologie a permis lidentification des produits
dangereux et situations a risque ainsi que |a proposition de
mesures correctrices adaptees. Elle a egalement demontre
I'intérét de travailler en réseau et de disposer d'applications
informatiques dédiées pour simplifier la démarche et mutua-
liser les compétences et informations. Les résultats des
évaluations de risques chimiques sont par ailleurs des

12
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eléements importants pour le meédecin du travail afin de
décider d'éventuelles analyses complémentaires (suivi
meétrologique et biologique) et d'adapter le suivi médical
des agents a la réalité du risgue pour les agents hospitaliers.
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Chapitre - 3 -
Modeles Statistiques et
caracterisation des

expositions professionnelles
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RESUME

Dans ce chapitre, nous étudions l'intérét des nesdstatistiques de régressi
linéaire multivariée pour estimer les expositiotm@sphériques des toxiques et perme
la caractérisation des déterminants de I'exposition.

Ces modeles sont appliqués a travers I'exempleothpostage des déchets organique

vis-a-vis de deux familles de polluants (ArticleSn?

- les aérosols biologiques: flores bactérienne etifpuegtotales, Bactéries a Gram

négatif, Actinomyceétes thermophiles, flore aspéangg,
- les Composés Organiques Volatils d’'origine Microbgitjue (MCOV): terpenes
alcools, cétones, esters.
Dans ce but, des métrologies atmosphériques deliffésents polluants sont réalisés
dans deux unités d'un site de compostage de décRatsallelement, une étud
approfondie des taches et de I'environnement daitrast réalisée afin d’identifier le
variables a intégrer dans le modeéle de regression.
Les modeles de régression construits identifierd fgincipaux déterminants d
I'exposition (conditions ambiantes, position susiee, retournement des tas de comp
stade de biodégradation du déchet), lesquels expliqespectivement jusqu'a 52% de
variabilité des concentrations atmosphériques dménosols et jusqu’'a 86% de

variabilité des concentrations atmosphériques d®MQ 'estimation des concentratior

atmosphériqgues de micro-organismes et de MCOV astiue possible a partir de

eéguations de régression linéaire obtenues paroeeles.

Les déterminants identifiés reposent sur I'étuderatppdie des conditions

d’exposition et sont donc a priori spécifiques deuants et du secteur d’'activité étudi¢

ce qui constitue un avantage par rapport aux medetapiriques pour lesquels I
déterminants sont identiques quels que soienkigue ou le scénario d’exposition.

Cette étude permet de mettre en évidence lintétéla spécificité de ces model
statistiques qui apportent des informations essigisur les déterminants de I'expositi
et peuvent guider le préventeur sur les mesuregedtion du risque a décider. H
revanche, la nécessité de disposer de nombreusasraaemétrologiques et d’étudi
précisément les conditions d’exposition rend diffideur usage systématique dans

démarche d’évaluation des risqt

[72)

e
DS,

Fn
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3.1 Introduction et objectifs

Les étapes et la méthodologie des modeles de ségnegréalablement décrites sont
appliguées dans ce chapitre au compostage destsléstha I'étude des déterminants de
I'exposition atmosphérique aux bioaérosols et aam@osés Organiques Volatils (COV). Le
choix des polluants retenus et du secteur d’aét#itidié ont été guidés par I'importance des
risques sanitaires décrits dans ce secteur d'actiMillner et al. 1994, Swaret al. 2003,
Stagget al. 2010), par la complexité des expositions protesselles (multiexpositions) ainsi
gque par le manque de connaissances des niveawpogigen aux COV d'origine
microbiologique (MCOV) (Korpkt al. 2009).

Une des particularités du compostage des déchatierén effet dans la multi exposition des
travailleurs a des aérosols biologiques (micro-viggaes aéroportés de type bactériens,
fongiques) et a des polluants chimiques (composgan@ues volatils, métaux) pouvant étre
a l'origine d’effets toxiques additifs (irritatifisotamment) voire cumulatifs, nécessitant une

étude simultanée de ces différentes expositions ltaduation des risques sanitaires.

Dans le but de caractériser les avantages / lirdigesmodéles empiriques statistiques
et de définir leur intérét comme outils d’aide éhluation des risques sanitaires, les objectifs
de ce chapitre sont :

- d’identifier les principaux déterminants de I'exfiim®m aux Composés
Organiques Volatils (COV) et aux microorganismesop@rtés dans le
secteur d’activité du compostage des déchets,

- de construire des modéles statistiques de régreasdiaptés aux conditions
d’exposition professionnelle observées sur un die compostage des
déchets,

- d’expliquer la variabilité des concentrations atpteiques des polluants
étudieés,

- d’évaluer les risques sanitaires pour les agensitdule compostage étudié
a partir des métrologies recueillies et des modgdestruits.
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3.2 Méthode

Les concentrations atmosphériques de bio aérofloleq bactérienne et fongique
totales, bactéries & Gram négatif, Actinomyceétesntiophiles, flore aspergillaire) et MCOV
(composés terpéniques, alcools, cétones et estams)mesurées a différents points et sur 4
campagnes successives dans deux unités d’'un silengj@ostage de déchets (déchets verts et
fraction fermentescible des déchets organiques)nhétrologies sont réalisées dans des zones
jugées représentatives de I'exposition professibmitms d'activités spécifiques (broyage des
déchets, contrbles qualité sur le déchet en décsitmpg tdches de maintenance sur le
matériel...). Les analyses sont réalisées respectinerpar comptage suivant la mise en
culture sur des milieux nutritifs spécifiques pdes bioaérosols, et par Chromatographie
Gazeuse avec Détection par Spectrométrie de M@s3eMS) pour les MCOV.

Une étude approfondie de l'activité (nature et liseéion des taches, nature et stade de
biodégradation du déchet) et de [I'environnement tdaail (conditions ambiantes :
température, humidité relative, vitesse et oriémtatles vents ; milieu fermé ou ouvert ;
caractéristiques des équipements et machines ésglilisst réalisée afin d’identifier les
déterminants potentiels de I'exposition professidiereeux bioaérosols et MCOV.

Des modeles de régression linéaire multivariée sonstruits a partir des données
meétrologiques et des déterminants pour chacunédelies de polluants étudiées. Seules les
variables dont les concentrations mesurées somtbdiées selon une loi gaussienne ou Log-
normale sont utilisées pour la construction des fesd®actéries a Gram négatif exclues).

L’ Article n°3 présente la stratégie de mesure des expositiafissgionnelles aux bio
aerosols / MCOV utilisée dans une entreprise depostage des déchets et les résultats de 4

campagnes métrologiques réalisées sur 2 ans.

3.3 Résultats

Des concentrations extrémement variables sont mesuravec des niveaux
atmosphériques de bio aérosols / MCOV variant seréchelle de 4 a 5 ordres de grandeur.
Parmi les déterminants utilisés, ceux expliquanglles les variations des concentrations sont
les conditions ambiantes (saisons), la manipulatandéchet (retrournements, broyages,

criblages), le stade de dégradation du déchetlet#isation des points de prélevement (sur
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site ou dans I'environnement). Ces déterminantsigught jusqu’a 50% de la variabilité des
concentrations de bio aérosols et jusqu’a 86% delmbilité des concentrations d’alcools.
La nature du déchet semble également étre un déwrtmajeur des concentrations car les
concentrations mesurées de bioaérosols et de M@DW/sgnificativement supérieures dans
'unité « biodéchets » que dans l'unité « décheatstsv». Les autres déterminants définis
(milieu fermé ou ouvert, humidité du compost) nankknt en revanche pas influer
significativement sur les expositions dans cetiel&t

Du fait de la complexité des expositions mesur@eslgnges de polluants, environnement
extérieur avec des courants d’air et des variatibesniques importantes, nombreuses taches
simultanées), le modele de régression construibepertinent pour caractériser I'exposition

a partir d'un nombre limité de variables.

3.4 Discussion

Cette étude a permis dévaluer par des métrologépetées la distribution des
concentrations atmosphériques de bioaérosols / M@S3bciées a difféerentes taches, a
différents stades de dégradation des déchets et pimarses conditions ambiantes
(campagnes estivales et hivernales) dans un sitomipostage. La stratégie de mesure des
concentrations utilisée, basée sur de nombreuweyegients réalisés a différentes périodes,
sur différents opérateurs et dans des conditionges a permis d’obtenir une bonne
représentativité de la variabilité des expositigméalable indispensable a la construction des
modeles de régression linéaire.

Les déterminants retenus dans cette étude, biegéng&raux, ont permis d’identifier
plusieurs facteurs ayant une influence significatue les concentrations atmosphériques de
bioaérosols et COV sur le site de compostage, dodirectement sur les expositions
professionnelles: facteurs techniques (procédéiatdégradation, efficacité des systemes de
biofiltration), organisationnels (limitation desrfmles d’exposition a proximité d’'un déchet
en phase de retournement) et taches spécifiquegafie, criblage) (Fracchiet al. 2006,
Tahaet al. 2006, Tahat al.2007, Fischeet al. 2008).

D’autres déterminants seraient intéressants a e¥tyzbur améliorer la performance des
modeles statistiques construits : composition dche (nature des déchets verts ou de la
fraction fermentescible) et age (hombre de jourstdekage avant l'arrivée sur le site de

compostage), concentrations ambiantes de la plaseutaire, caractéristiques de ventilation
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(naturelle et mécanique) des batiments du site..taldes études expérimentales ont par
exemple montré I'émission préférentielle de tergeper les déchets de jardin (déchets verts)
tandis que les déchets alimentaires produisent ipdalement des alcools et des acides
(Komilis et al. 2004).

Ce type de modéle statistique de caractérisatignegpositions est intéressant car il oriente
I'évaluateur des risques vers les facteurs prioeisa sur lesquels cibler ses mesures
spécifiqgues de prévention des risques, en compléaes recommandations générales de
prévention des risques traditionnellement formuléashygiene industrielle (substitution,
confinement, amélioration des procédés, mise a sispo d'équipements de protection
individuelle). Dans la présente étude, l'influende la nature et I'état de dégradation du
déchet ainsi que certaines caractéristiques dwégéoftype de manipulation du déchet) sur les
concentrations atmosphériques de polluants onttrgun@ises en évidence par le modele de
régression multivariée. Notre travail a égalememtpela caractérisation des zones a risque
pour les travailleurs au sein des sites de comgestadant a la priorisation des actions de
gestion des risques professionnels. Cette carsatiém de zones a risque au sein et autour des
sites de compostage fait également I'objet de recandations par certaines institutions

comme le Health and Safety Executive (Staggl. 2010).

Néanmoins, cette étude présente deux limites jpahes liées a la représentativité des
données métrologiques ainsi qu'au type de modéleédeession utilisé. Les métrologies
réalisées sont essentiellement a poste fixe, dome reellement représentatives des
expositions individuelles bien que les lieux ddég@réments aient été déterminés pour refléter
I'exposition professionnelle lors de taches sp@uids. De plus, les durées courtes de
prélevement des bioaérosols ne permettent pas fiiterela possible variabilité des
concentrations atmosphériques dont la représernéést par conséquent limitée.

Par ailleurs, le modéle de régression linéaire inarite utilisé est principalement indiqué
lorsque I'on dispose de données d’exposition indluae seule mesure par travailleur, ce qui
n'est pas systématiquement le cas dans notre eéGmléype de modele empirique permet
d’estimer les sources de variabilité des exposstibées aux caractéristiques du travail /
procéde, mais il n’est pas adapté a I'estimatianfdeteurs aléatoires influencant les niveaux
d’exposition telles que les variabilités inter-imtra-individuelles. D’autres modéles comme

les modeéles de régression mixtes peuvent étreégilians ce but.
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Un des intéréts des modeles de régression linéditisés est leur simplicité
d'utilisation dans la mesure ou ces modéles ndeessiuniquement de disposer
d’'informations sur les parametres descriptifs @avironnement, lesquels sont généralement
accessibles a partir d'une étude des postes dailtr@es modeles nécessitent néanmoins de
disposer de données métrologiques fiables et ebresuffisant. Leurs pré-requis sont donc
une bonne stratégie de sélection des déterminagp®dant sur une étude détaillée des
conditions d’exposition) ainsi que des métrologiaisées dans des conditions suffisamment
variées, ce qui ne permet pas leur utilisationésyatique.

Ces modéles peuvent par conséquent se révéles atileme dans la présente étude lorsqu’on
on possede des informations précises sur les eomslitle réalisation d’'une activité (cabines
en surpression ou taches manuelles extérieuresleaderoulement d’'un procédé (stade de
dégradation du déchet connu a chaque phase), méi@bsence de données sur certaines
variables physiques (débits d’émission, taux de ueellement d’air...) ou physico-
chimiques (densité, tension de vapeur des polljants

Ces modeles présentent également I'intérét unevididés de pouvoir étre utilisés comme
outils prédictifs des expositions a partir de ldatien mathématique construite liant la
concentration atmosphérique du polluant aux déteants utilisés. Ces caractéristiques font
des modéles de régression des outils intéressanis paractériser les expositions
professionnelles a partir d'un nombre limité deiatales. Leur pertinence et leur précision
sont en revanche intimement liées a la qualitéddesées métrologiques utilisées ainsi qu’au
choix des déterminants de I'exposition. Dans |lss@née étude, le choix des déterminants
retenus est uniquement basé sur le jugement dexteles métrologies de bioaérosols
réalisées sont restreintes a des prélévements aisbie courte durée, ce qui limite la

généralisation des conclusions obtenues.

Une des limites des modeles statistiques testésq@ds ne permettent pas de
caractériser la relation physico-chimique qui les dléterminants d’exposition aux données
métrologiques collectées. Par exemple, la comprédendes phénomeénes physiques a
I'origine de I'émission, du transport et de I'impates polluants sur les récepteurs n'est que
rarement approchée par ces modeles empiriquesye@armettent par contre les modéles
physiques mécanistiques.

De plus, ces modeles statistiques de régressiéaitmprésentent d’autres inconvenients :
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- fréquente absence / faiblesse de validatites modeles de régression utilisés sont
souvent limités a la construction de la relatiorthéeatique reliant déterminants et
données d’exposition mais peu d’études procedamearéelle validation de ces
modéles.

- validité restreinte aux strictes conditions dansgigelles le modele a été construit
la pertinence de la relation mathématique constrest limitée aux conditions
prévalant lors de I'étude, ce qui limite la puissade ces modeéles et n'autorise leur
usage que pour un nombre limité de situations,

- dépendance a la base de données ayant servi anfatrogtion du modéle la
généralisation du modeéle construit a d'autres polisi ou a d’autres activités est
généralement impossible du fait de la spécificks déterminants retenus et des
données métrologiques utilisées. En ce sens, leklew® statistiques de régression
utilisés constituent probablement des outils maiéséralistes que les modéles
empiriques.

- restrictions: les modeéles de régression linéaire ne sont pagtésl dans le cas de
mesures répétées sur les mémes travailleurs oguiwies données sont fortement
corrélées au sein d'un site d'activité ou d'un gmupe travailleurs; d’autres
modeles sont dans ce cas plus appropriés (modek&gession mixte). Par ailleurs,
la nature de la relation liant I'exposition aux efé@inants n’est pas forcément

linéaire, pouvant nécessiter I'usage d’autres nmexléé régression.

3.5 Conclusions

L’étude réalisée montre l'intérét des modeles stigties de régression linéaire pour
identifier des déterminants spécifiques de I'expmsi atmosphérique. L'équation de
régression linéaire déduite du modele permet drestiles expositions en fonction des
modalités des déterminants retenus, et en padradiidentifier les situations qui peuvent étre
associées a des expositions maximales, orientgeskonnaire des risques vers les actions de
prévention a mener prioritairement. Ces modelespenhis dans notre étude d’identifier les
facteurs prioritaires sur lesquels agir (systéemaspiration lors du retournement des déchets,
port d’EPI respiratoire lors des taches réaliséesdehors des cabines en surpression,

humidification des tas de compost pour limiter liésion de particules chargées de
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bioaérosols...) pour maitriser les niveaux d’exposifprofessionnelle aux microorganismes

et aux MCOV.

La contrepartie a la spécificité de ces modeledaentcessité d’'une étude approfondie des
conditions d’activité¢ et la realisation de nombe=sismesures meétrologiques pour sa
construction.

De ce fait, les modeles statistiques testés, hiencgnstituant une démarche pertinente pour
évaluer I'exposition et les risques sanitaires daes conditions spécifiques, ne peuvent pas
étre recommandés en premiere intention comme meétlsgdtématique d’évaluation des

risques.
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Airborne bioaerosols and Microbial Violatile Organic Compounds (MVOC) concentrations were simultane-
ously monitored at a composting facility and the main determinants of atmospheric conceéntrations were
characterised, in order to help protect workers from potential adverse health effects. Microorganisms
and MVOC were sampled during various process stages and working tasks, both on site at the two units
(green waste and biowaste), and at the border of the composting facility. Ambient monitorings were per-

gfg;‘:orﬁs formed _at_ sampljn_g_poinrs deer_ned representative of occupational exposures for cri!ical working tasks,
) and additional individual samplings were done on workers for MVOC. Alinear regression model was used
Cieet naste to estimate the determinants explaining exposure variability to bioaerosols and volatile compounds.
Biowaste Bioaerosol concentrations ranging from 107 to 1.8 « 10° cfu/m® were observed, with peak exposures
Composting in the shredding and waste sieving phases. Shredder and siever adjustments, cleaning and mainte-

Exposure determinants nance of aeration systems/composting containers were associated with the highest bioaerosols ambient
concentrations. MVOC concentration profiles were highly variable depending on the composting unit.
Shredding/rotting phases were associated with the highest levels at respectively green waste/biowaste
units. Terpenoids and alcohols were the most predominant compounds, and total MVOC levels reached
up to 40 mgjm?. Individual and ambient MVOC concentrations did not show significant differences. “Sea-
<on”, “waste turming”, “process stage” and "sampling location™ were the main determinants of binaerosols
and MVOC concentrations variability. Moderate or no correlation was found between microorganisms
and volatile organic compounds concentrations. The high bioaerosol and MVOC levels observed as well as
the potential of additive irritative effects resulting from these exposures justify the wearing of personal
protective equipments for the associated working tasks. On the other hand, low concentrations recorded
in the immediate vicinity of the facility suggested a limited environmental impact from the composting
activity. simultaneous monitoring of bioaerosols and MVOC expasures at various sampling locations and
during main working tasks (including cleaning/maintenance tasks) seems of importance for improving
health risk assessments at composting facilities.

@ 2010 Elsevier GmbH. All rights reserved.

Introduction

At composting facilities, waste handling during shredding,
windrows turning or sieving phases generatesairborne bioaerosols.
The great development of this waste management strategy raises
the concern of the health impact of bioaerosols, as much for the
waorkers of composting plants as well as for the residential popula-

* Corresponding author at: Equipe Environnement et Prédiction de 1a Santé des
Populations, Laboratoire TIMC, UMR CNRS 5525, Université Joseph Fourier, Domaine
de la Merci, 38706 La Tronche Cedex, France, Tel: 33 476637 506;

L +33 476637502,
E-muil address: RPersoons@chu-grenoble fr (R, Persoons).

1435-4639/5 - see front matter € 2010 Elsevier GmbH. All rights reserved.
doir10.1016/j.ijheh.2010.06.001

tions close to these facilities (Domingo and Nadal, 2009 ). Bioaerosol
exposure can lead tovarious pathologies: irritative reactions (upper
and lower respiratory tracts, asthma, contact dermatitis), inflam-
matory (chronic bronchitis), allergic or immunoallergic responses
(rhinitis, sinusitis, allergic asthma, hypersensitivity pneumonitis,
and organic dust toxic syndrome), and infections such as invasive
aspergillosis in immunosuppressed subjects (Blinger et al., 2000;
Douwes et al,, 2003; HSE, 2003; Millner et al., 1994). Aspergillus
fumigatus is responsible for sinusitis, allergic alveolitis, asthma and
even allergic bronchopulmonary aspergillosis. A significant asso-
ciation between elevated bicaerosol exposure and the increased
frequency of respiratory and cutaneous pathologies among com-
posting plant workers has been reported (Biinger etal,, 2000, 2007 ).
For levels exceeding 10 cfu per m? (cfu: colony forming unit), res-
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piratory tract irritation has been reported (Heida et al., 1995), but
also gastro-intestinal problems and more rarely severe respiratory
pathologies (Poulsen et al., 1995)

Highly wvariable total viable microorganisms concentrations
have been measured, with a predominance of gram-negative bac-
teria, microscopic fungi and actinomycetes (Folmsbee and Strevett,
1999; Lavoie and Alie, 1997; Sinchez-Monedero et al, 2005).
Suggestion has been made to use thermotolerant fungi and ther-
mophilic actinomycetes as indicator organisms for air emissions
from composting plants (Albrecht et al., 2008). Exposure mea-
surements coupled with work task analysis have reported high
bioaerosol levels during waste loading, shredding, windrows turn-
ing and sieving (Fischer et al., 1998, 2000; Sanchez-Monederoetal,,
2005; Tolvanen et al., 1998), but also raised concentrations in waste
storage composting halls in enclosed units (Heida et al., 1995).
Meteorological conditions clearly influence bioaerosol ambient
concentrations (Epstein et al., 2001; Folmsbee and Strevett, 1999,
Maricou et al., 1998; Tolvanen et al., 1998). To date, mainly ambi-
ent air monitoring has been used at composting facilities to assess
binaerosol exposures. It is thus important that sampling strategies
explore occupational exposure and establish task-related exposure
assessments (HSE, 2003). There is also a need to study the influ-
ence of process engineering on reducing bioaerosol exposures at
Composting units.

In addition to this approach, microbial volatile organic com-
pounds (MVOC) have been used as indicators of microbial growth
in a substrate (Fischer et al., 1999). MVOC are both derived from the
microorganisms degrading the plant material and from the waste
itself(Fischer et al., 1998, 2000). MVOC production is highly depen-
dent on the microbial species, growth phase, and environmental
conditions (Pasanen et al,, 1996; Sunesson et al, 1995). Adverse
health effects of MVOC have mainly been discussed in indoor envi-
ronments with eye and upper-airway irritations reports (Pasanen
et al., 1998). In addition, it was shown that compounds such as
limonene have a potential to cause sensitisation of the skin (DeWitt
and Bebarta, 2004). On the other hand, little is still known about
potential adverse health effects in connection with occupational
exposures. In particular. there is a lack of knowledge of exposure
to MVOC mixtures in work environments (Korpi et al., 2000). Few
studies have gathered data on MVOC concentrations at compost-
ing facilities, with reported levels ranging from 0.01 to 1 mg/m’
(Fischer et al., 1998, 2000; Miller et al,, 2004a; Tolvanen et al.,
2005).

However, these studies have not fully determined working or
environmental conditions that can influence MVOC concentrations,
and little is still known about occupational exposure at each step
of the composting process and for different types of waste. A better
understanding of MVOC levels and patterns with regard to differ-
ent types of process engineering, biodegradation stages and waste
nature is thus needed.

The aim of our study was to simultaneously investigate and com-
pare bioaerosol and MVOC exposures during the main polluting
working tasks, including equipment cleaning and maintenance, ata
composting facility treating both green waste and biowaste; it also
aimed at determining the different parameters linked to process,
weather conditions or waste composition, which may influence
these exposures.

Methods
Description of the process and workers activities
The studied composting plant is a large-scale facility (annual

turnever of 20,000t/a) located in farming country, 200 m from the
nearest dwellings. Composting takes place in two units, one (par-

tially enclosed) processing green waste and the other (enclosed)
using a mix of source-separated biowaste (80%) and green waste
(20%).

On arrival, green waste is shredded then stored in three suc-
cessive composting halls for a month (3 periods of 10 days). After
this initial degradation period including two turning cycles, waste
is transferred to maturation halls where windrows undergo a mat-
uration cycle lasting one month, without turning. Lastly, mature
compost is passed through a sieve to be stored in halls for an
additional 2 months. Rotting, maturation and sieving phases take
place in roofed halls, whereas shredding and storage are carried
out in open air. In composting halls, negative aeration systems (air
rails located at ground level) recover leachate, which are scrubbed
thanks towashing towers and then evacuated to anexterior lagoon.

Biowaste unit includes a reception hall, three composting con-
tainers and a maturation hall. On arrival, waste is dumped, shred-
ded then transferred inside a first composting container. The waste
first undergoes a 10 days rotting phase in a dynamic compost-
ing container in which it is automatically turned, then transferred
inside the subsequent container. An additional rotting period of
6 weeks takes place in two other static composting containers,
including the same negative pressurised aeration systems. Com-
post leachate is reinjected into the containers, gases are scrubbed
and trapped by biofilters. Fermented compost is then placed in a
maturation hall for a month, passed through a sieve and finally
stored for a further two months. Apart from the open-air storage
and the maturation period in a roofed hall, other stages (reception,
shredding, and rotting) take place in totally enclosed areas.

Five operators control the biodegradation process in the two
units. In the shredding and waste transfer phases, mechanical
loaders fitted with ventilated cabins are used. Many other tasks
are manual such as compost samplings at the core of windrows
(temperature and humidity checks), adjustments of shredders and
sieving machine. Equipment cleaning and maintenance involve the
following activities: maintenance of windrows turning machines
(including replacement of ventilated cab filters), cleaning of water-
ing pipes/air rails at composting halls, cleaning of washing towers
(green waste unit), cleaning of composting containers at biowaste
unit, maintenance of closed conveyer systems.

Sampling and analysis of viable bioaerosols

Concentrations of microorganisms were studied at the two com-
posting units during 4 periods of activity (2 summer and 2 winter
periods), both on site and at the site periphery (two samplings
points located in the immediate vicinity of the composting units).
On site ambient air samples were collected at specific sampling
locations deemed representative of occupational exposures (shred-
ding, rotting, windrows turning, maturation, storage, cleaning and
maintenance operations). A precise description of the monitoring
conditions is provided in Table 1. Airborne microorganisms were
sampled in two successive replicates. On site measurements dura-
tion initially fixed to one minute was reduced to thirty seconds
from the second sampling period due to the saturation of some
culture media. Samples taken on the site periphery lasted four min-
utes and were located 1.5 m above the ground. The sampler used
was the 400-holes Andersen single stage viable particle impactor
(Andersen, 1958), equipped with a calibrated arifice ensuring a flow
rate of 28.3 |fmin. Five culture media were used at different incuba-
tion temperatures: Trypticase-Soy Agarat 30 °C for total mesophilic
bacterial flora, Drigalski at 30°C for gram-negative bacteria, Malt
Extract Agar supplemented with Chloramphenicol at 30°C for fun-
gal flora and 37 °C for Aspergillus spp., and Trypticase-5oy Agar at
52 °C for thermophilic actinomycetes. After a 5-8-day incubation
period, colonies were counted and identified. Concentrations were
calculated after correction using the positive hole conversion table
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Table 1
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Bioaerosol and MVOC sampling conditions at Green waste and Biowaste composting umnits.

Process stage

Sampling points

Sampling periods

Associated working tasks

Green waste composting unit
Shredding

Fermentation (quiescent piles}

Fermentation (turning piles)

Maturation
Storage
‘Washing towers

Biowaste compasting unit
Shredderjwaste disposal unit

Fermentation (quiescent piles)

Fermentation (furning piles)

Maturation
Sieving

Site periphery
South Site (downwind}

North Site [upwind)

Next to the shredder, at 1.5m above
ground

In front of compost windrows, at Tm
above ground

At the core of the windrow, 1 m above
ground

Next to the windrows at maturation
halls
Next to the windrows at storage hails

1.5 m above leachate collecting
channels, beside washing towers

Next to the biowaste shredder
Inside static composting containers

Inside composting containers

In front of compost windrows, at 1.5m
above ground
Next to the compost sieve

20 m from the green waste composting
halls

30'm from the biowaste maturation
halls

During green waste shredding
Outside compost watering periods

During temperature and humidity
samplings, following the transfer of
half of the windrow

After 3-5 weeks of maturation

After 1-1.5 month of storage

During periods of windrows transfer at
composting halls located beside

Following waste transfer from
reception zone to the shredder
After 1-20 days of static fermentation

After 1-10 days of fermentation
{dynamic composting containers) or
following waste transfer {static
composting containers)

After 1-3 weeks of maturation

During compost sieving

During periods of activity at Green
waste compaosting unit

During periods of activity at Biowaste
COmpPosting unit

Shredder adjustments

Ground cleaning inside composting
halls

Compost samplings at the core of
windrows

Compost samplings

Compost transfer by tractors
non-equipped with ventilated cabs
Washing towers and pipes cleaning
Crusher cleaning and maintenance
Container{conveyer cleaning and

maintenance
Container cleaning

Compost samplings

Siever adjustments and maintenance

{Andersen Instruments, 1984) and expressed in cfu/m’ (colony
forming units per cubic metre). Fungi were identified to genus- and
species-level for Aspergillus, by colony characteristics and micro-
scopic examination with lacto-phenol blue stain. Bacteria were
differentiated by Gram staining and microscopic examination, and
enzymatic properties (APl tests, Biomérieux. Inc, Marcy I'Etoile,
France) for gram-negative bacteria. On-site samples and analy-
ses taken conformed with European standard EN 13098 (Comité
européen de normalisation, 2000) and with recommendations of
the American Society for Testing and Materials E 884-82 (American
Society for Testing and Materials, 1993).

Sampling and analysis of MVOC

The term MVOC used in this article refers to compounds that
can be both microbially and facility-derived (plant debris or saw-
dust) (Elke et al., 1999; Fischer et al,, 1999; Korpi et al., 2009;
Miiller et al., 2004a; Wilkins et al., 2000). Both ambient and indi-
vidual samples were collected. MVOC fixed point sampling sites
were identical to those defined for bioaerosol quantification and
sampling duration was either fixed at 6h (process stages with
quiescent piles) or at 15 min for specific operations (compost sam-
plings at the core of windrows, maintenance tasks) which required
shorter sampling durations. The following working tasks were
studied by individual samplings: shredding/waste turning (green
waste unit), waste loading-shredding/waste turning (biowaste
unit). Samplers were located in the breathing zone of workers
for about 6 h. 27 compounds were quantified at every sampling
location: terpenoids (w-pinene, B-pinene, B-myrcene, camphene,
limonene, and alpha-terpineol), alcohols®™ (2-methyl-1-propanol,
1-butanol, 2-methyl-1-butanol, 3-methyl-1-butanol, 3-methyl-2-
butanol, 2-pentanol, 3-octanol, 2-octen-1-ol, and 1-octen-3-ol),
ketones” (2-pentanone, 2-hexanone, 2-heptanone, 3-octanone, and
2-bornanone), esters {methyl caproate, ethyl caproate, ethyl hep-
tanocate, sec butyl acetate, methyl valerate, propyl butyrate) and

a sulphur-containing compound® (dimethyldisulfide). *Alcohols
(Alc), ketones (Ket) and dimethyldisulfide were considered to
originate only from microbial sources (Miller et al., 2004a) and
their concentrations were compared to total MVOC concentrations
{including terpenoids and esters). MVOC were collected using a
personal air sampler (SKC model 224-PCTX4) equipped with SKC
Anasorb 747 desorption tubes. Flow rates were calibrated at 0.7
I/min using an airflow calibrator (Gilibrator2, Gilian Inc.). Follow-
ing chemical desorption by 1.5 ml methylene chloride, analysis was
performed by GC-MS (PerkinElmer Autosystem XL with H540 Tur-
bomass mass spectrometer). GC parameters were as follows: GC
temperature programme: 55 °C for 10 min, first ramp rate 5°C/min
up to 100°C, 100°C for 3 min, second ramp rate 15°C/min up to
220=C, 220-C for 1 min. Injector temperature: 250°C. GC columns:
either 60m DBWAX (with 0.25mm 1D and 1 pm film thickness)
or 60m DB5 (with 0.25mm ID and 1 pm film thickness) depend-
ing on compounds analyzed. Detection limits ranged from 0.1 to
0.3 pg/m?, except from 2-octen-1-ol and 1-butanol with 1.0 and
5.2 pg/m® detection limits, respectively.

Data analysis

Data were analysed using 5PSS statistical software (SPSS for
Windows®, version 10.1.3, 2001). Log-normally distributed vari-
ables were log-transformed and studied by variance analyses
(ANOVA) if permitted by the sample size. Descriptive statistics
[geometric means, geometric standard deviations (GSD), ranges]
were calculated. Variables which were notlog-normally distributed
or of an insufficient sample size were compared using non-
parametric tests (Mann-Whitney Utest). Bivariate correlation tests
{Pearson’s linear correlation coefficient) were used to study the
associations between total fungal florajAspergillus flora as well as
between microorganisms and MVOCs. Linear regression analysis
wasused to model the influence of exposure determinants on either
bicaerosol or MVOC concentrations.
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Fig. 1. Box and whisker plots (min, Q1, median, {2, max } of log-transformed airborne microorganisms and MVOC concentrations at green waste/biowaste composting units

(overall data)

Units are log-transformed (cfu/m? for airborne microorganisms and pg/m? for MVOC); Viable Bact=total viable bacteria; Gram Meg Bact=Gram negative bacteria;
Therm Actin=thermophilic actinomycetes; Viable Fungi=total viable fungi; Asperg sp.=Aspergillus sp.; ©=values higher than [Q3+ 1503 —Q13]; #=values higher than

1Q3+3(Q3-Q1)L

Results )
Green waste composting unit — bioaerosols

Bioaerosol concentrations measured at green waste unit are
presented in Fig. 1 (overall data) and Table 2 (categories). Levels
of bacteria and fungi were extremely variable depending on the
season and process stage, ranging from 102 to 1.7 « 10° cfujmA.
Total bacterial concentrations varied from 10? to 10° cfu/m?,
with significantly higher exposures during the initial shredding
phase (p=0.004); Bacillus was the main genus identfied but
corynebacteria and micrococci were also frequently observed.
Gram-negative bacteria levels of up to 4 x 104 cfu/m? were found,
with Pseudomonas being the predominant genus. Thermophilic
actinomycetes ranged from 5x 102 to 2 x 10%cfu/m? with no
obvious trend observed in the different biodegradation stages.
Microscopic fungi were present in strong concentrations (102 to
105 cfujm?), and significantly higher levels were observed during
shredding (p=0.003) and windrows turning (p=0.014). Aspergillus

flora was clearly predominant, with Aspergillus fumigatus reaching
10° cfu/m?. The predominance of A. fumigatus [ 70-95% of colonies)
was foundin all phases except during shredding, where A. flavus and
A. niger were also predominant. Concentrations of total fungal flora
and aspergilli were strongly correlated (Pearson=0.884, p<0.001).
The lowest concentrations of bacteria and fungi were observed near
the washing towers, located behind composting halls, with levels
rarely exceeding 104 cfu/m? regardless of the state of waste in the
nearby composting halls {quiescent or turning piles).

Significantly higher concentrations were found during summer
for total bacteria {p <0.001) and Aspergillus sp. (p= 0.02), the results
being close to significance for fungal flora (p=0.07). Bioaerosol
concentrations measured on the site periphery downwind from
the green waste composting unit were significantly lower for all
flora, with levels never exceeding 6 = 10% cfu/m?. Qualitatively,
Bacillus and Aspergillus were predominant for bacteria and fungi
respectively. Total fungal and Aspergillus concentrations were sig-
nificantly higher during windrows turning (p=0.014 and p=0.048

Table 2

Airborne microorganisms concentrations {cfujm? ) - green waste composting unit.
Locationfsampling Number of Total viable bacteria Gram-negative bacteria Thermophilic actinomycetes Total viable fungi Aspergillus sp.
conditions samples

GM [CSD] GM [GSD] GM [GSD] GM [C5D] GM [GSD]

O site 31 47 « 10° [B.6] 37 [227] 3537 [10.8] 6.1 = 1072 [49] 4.7 % 1072 |5.8]
Site periphery 4 212 [17.6] nd 14[8.3] 692 [3.4] 161 [6.4]
Summer (2 periods) 18 1.4 = 10%0 [3.8] 36 [20.4] 363 [9.8] 79 10°b [32] 6.8 1078 [5.0]
Winter (2 periods) 17 876 [10.3] 16 [28.0] 159 [16.8] 2B =107 [7.5] 14102 [92]
Shredding 3 3.8 « 10% [2.2] 420 [235] 3.3 10° [5.6] 6.8 « 10% [53] 415 109% [42]
Fermentation 16 32« 10° [9.8] 11[132] 275[114] 45 107 [4.0] 3.7 107 [5.7]
Maturation/storage 8 6107 [8.3] 1791144 562 [4.6] 06 10° [2.7] 7.6 107 |3.4]
Washing towers 4 27100 [72] 27 [152] 70 [24.6] 13 = 10° [3.6] 886 [3.8]
Cuiescent piles 20 36« 107 [89] 24[22.7] 22917.1] 37 % 10° [38] 2.9 107 [4.6]
Turning piles 11 74« 107 [9.8] 80 [29.1] 7781127] 1.5 104 [4.8] 1.1 107 [6.3]

GM: geomeiric mean: [GSD]: geometric standard deviation; nd: non-detectable.
* Significant difference to the concentrations at site periphery.
b Significant difference to the winter concentrations.

© Significant difference to the concentrations observed during subsequent biodegradation phases.

4 Significant difference to the concentrations observed with quiescent piles.
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Table 3

Linear regression model — green waste and biowaste composting units.

Studied variables Waste Microorganisms concentrations MVOC concentrations
Ln (total viable Ln (thermophilic Ln (total Ln (Aspergillus sp.) Ln (terpenoids) Ln {alcohols) Ln ( ketones)® Ln (esters)?
bacteria) actinomycetes) viable fungi)
Season (winter vs. summer) Green waste ns. A ™ - = N ~
Biowaste - ns. ns. n.s. ns. ns. : n.s.
Sampling location (site vs. periphery) Green waste ’ ’ ’ n.s ’ - =
Biowaste ’ e ns LS. ns M.s. m.s. n.s
‘Waste turning (turning piles vs. guiescent piles) Green waste .. n.s. n.s n.s n.s = - -
Biowaste : n.s. : : n.s n.s. n.s n.s
Pracess stage (shredding vs. subsequent Green waste # = il : oz = = =
biodegradation phases) Biowaste .. ns. n.s. Mn.S. ns. n.s. n.s. n.s
Process stage (fermentation vs. other phases) Green waste ns. n.s. .s. LS. .s. IS - -
Biowaste ns. ns. ns. ns. : " -
Process stage (sieving vs. previous phases) Green waste? - - - - - - - -
Biowaste ns. n.s ’ ’ ns ns ns. ns.
Proportion of concentration variations Green waste 52% 25% 44% 51% 7% 86% - -
accounted for by the regression model (B2, %) Biowaste 54% 10% 40% 28% 28% 29% 54% 43%
Regression model statistical significance Green waste " ’ "' g - = =
B i " " - " . =

A close to significance (0.05 < p<0.1), n.s.: non-significant variable (p = 0.1).

" p<0.001.
" 0001 =p<0.01.
* 001 =p=<0.05.

* Due to the very low concentrations detected, linear regression analysis was not performed for “Ketones” and “Esters” variables at green waste composting umnit.
b Sieving phase was not studied at green waste composting unit.
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respectively)compared to quiescent piles, the differences being not
significant for other microbiological flora studied.

Linear regression analysis used to characterise the bioaerosol
exposure determinants at green waste unit is shown in Table 3.
As regards viable bacteria, viable fungi and Aspergillus flora con-
centrations, between 45% and 50% of the observed variability was
explained by “season”, “sampling location” and “process stage”,
whereas these variables only accounted for 25% of concentrations
variability in the case of thermophilic actinomycetes. Other tested
variables, including “waste turning”, did not bring additional infor-
mation to the regression model.

Green waste composting unit - MVOC

Concentrations of MVOC monitored at green waste unit are
presented in Fig. 1 (overall data) and Table 4 (categories). Highly
variable concentrations were observed depending on season, pro-
cess stage or sampling locations. Total MVOC concentrations ranged
from 0.1 to more than 27 mg/m?>. Initial shredding phase resulted
in the highest ambient concentrations, with significant differ-
ences (p<0.005) for all MVOC categories. Terpenoids were the
most predominant compounds with significantly higher concen-
trations (p<0.001) than other MVOC, reaching up to 25 mg/m?>
during shredding. Limonene and o B-pinene generally represented
80-90% of total terpenoids concentrations. Terpenoids profiles
were found dependent on waste composition, limonene being
predominant when resineous waste was composted whereas o/ B-
pinene being in the majority in other cases. Alcohols, ketones and
esters concentrations were much lower, with levels rarely exceed-
ing 1 mg/m? during initial shredding phase. Predominantidentified
compounds were 2-methyl-1-butanol/2-octen-1-ol{1-octen-3-ol
for alcohols, 2-heptanone/2-pentanone for ketones and propyl
butyrate for esters. Dimethyldisulfide concentrations were gener-
ally below detection limits. Ambient MVOC levels observed during
subsequent biodegradation phases were found to be one to two
orders of magnitude lower, with terpenoids levels never exceeding
1mg/m? and concentrations of other compounds systematically
below 0.1 mg/m?. Significantly higher terpenoids, alcohols and
ketones concentrations (p < 0.01) were observed during activities
requesting windrows turning in comparison with situations with
quiescent piles.

Higher ambient concentrations were found on-site than at the
border of the unit, but the difference was not significative, prob-

Table 4
MVOC concentrations {pg/ m } - green waste composting unit.

ably due to the small number of peripheral samples collected.
Significantly higher ambient concentrations were found in sum-
mer for terpenoids (p<0.01) and alcohols (p=0.03). On average,
[(Alc+Ket){total MVOC] ratio ranged from 5% to 13%, with higher
values in winter, during rotting and when piles were turned.

Individual samplings resulted in terpencids concentrations
ranging from 0.1 to 6.2 mg/m3, whereas other volatile compounds
never exceeded 0.1 mg/m?. Significantly higher individual expo-
sures were observed during shredding than during waste turning.
Individual and ambient MVOC concentrations were similar dur-
ing waste turning phase, whereas ambient concentrations where
higher than individual exposures during shredding.

Linear regression analysis (Table 3) showed that respectively
77% and 86% of terpenoids and alcohols concentrations variabil-
ity was explained by “season”, “process stage”, “waste turning”
and “sampling location” variables. All MVOC categories were highly
correlated between each other (r »0.85, p<0.001 ). Correlation coef-
ficients indicated moderate (0.5=r<0.65) association between
fungal or Aspergillus variables and MVOC, with a low degree of sig-
nificance (p<0.01). Similarly, total bacterial concentrations were
found correlated with terpenoids concentrations (r=0.63). Gram-
negative bacterial and thermophilic actinomycetes concentrations
were never found correlated with MVOC levels.

Biowaste composting unit — bioaerosols

Concentrations of airborne microorganisms collected -at
biowaste unit are shown in Fig. 1 (overall data) and Table 5
(categories). On average, significantly higher bioaerosol concen-
trations were observed in comparison with green waste unit for
both thermophilic actinomycetes (p<0.001) and gram-negative
bacteria (p=0.038), the differences being close to significance
for total bacteria (p=0.079). Bacterial and fungal concentrations
ranged from 107 to 1.8 x 10° cfu/m?, with maximum levels during
shredding, dynamic rotting and sieving. Total viable bacterial
concentrations frequently exceeded 104 cfu/m?, both during initial
rotting phase and sieving; Bacillus was the dominant bacterial
genus but also isolated were corynebacteria, micrococci and
Streptomyces sp., from samples collected during fermentation.
Gram-negative bacteria concentrations ranged from 102 cfu/m?
inside composting containers to 2 » 104 cfu/m? during shredding.
Thermophilic actinomycetes were found in concentrations of
between 102 and 4 x 10* cfuy/m?, with maximum levels at sieving

Location/Sampling Number of samples Terpenoids (Terp) Alcohols (Alc) Ketones | Ket) Esters® (Est) Rario [Alc = Ket[ftotal
conditions GM G50 GM [GSD] CM [GSD] GM [G5D] MVOC (mean %)
Ambient samples 33 (26%) 131[7.9] B.6[5.7] 1.6[3.1] 2.0[42] 9.4

Individual samples 7 (6%) 546 [5.7] 21[3.0] 49[1.9] S.6[34] 66

On site 25(237) 154 [8.4] 9.6([6.1] 319[3.3] 2.2 146] 8.8

Site periphery 4£(3%) 40 [3.0] 3.9[23] 2.0]1.0] nd 138

Summer (2 periods) 16(9%) 2700 [5.6] 145 [G.6] 4474.1] 2.3[48] 66

Winter |2 periods) 17 66 [8.8] 5.3 [44] 29[22] 1.9[42] 12.0

Shredding 4{3%) 115625 [1.8] 466° [2.9] 58° [3.0] a90F [1.6] 55
Fermentation 16(12%) 116 |3.7] 7.1[23] 28[14] 1.4[1.5] 0.7
Maturation/storage 6({5%) 51[1.5] 3.1[1.5] 20(1.0] 1L1[1.4] 65

Washing towers 3 20[3.3] 25(23] 20[1.0] nd 12.8

Quiescent piles 17(149) 63 [3.4] 3.8[20] 2212} 1.2[1.4] 7.6

Turning piles 12(9%) 5514 [12.4] 354 [8.3] 864 |4T7] 5.5 [8.6] 105

CM: geometric mean; [GSD]: geometric standard deviation; nd: non-detectable.

* Esters were not quantified during the first sampling campaign.

b Significant difference to the winter concentrations.

© Significant difference to the concentrations observed during subsequent biodegradation phases.
£ Significant difference to the concentrations observed with quiescent piles.
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Table 5

Airborne microorganisms concentrations (cfu/m?) - biowaste composting unit.
Locationjsampling Number of Total viable bacteria Cram-negative bacteria Thermophilic actinomycetes Total viable fungi Aspergillus sp.
conditions samples GM [GSD] GM [GSD] GM [GSD] GM [GSD] GM [GSD]
On site 28 14 1047 [49] 168% [23.1] 25 10° [5.1] 1.1.10% [85] 5.7 = 1072 [6.8]
Site periphery 4 701 [4.6] 71871 550 [4.2] 12 % 10° [3.1] 466]3.8]
Summer (2 periods) 14 1.8 = 104 [45] 192 [17.1] 1.8 = 107 [16] 9.6« 107 [G.6] 47 x 107 [7.1]
Winter (2 periods) 18 5.6= 1070 [7.3] 75[32.3] 24 %107 [69] 7.9 10% [7.6] 18107 [83]
Waste loading/shredding 8 2.9 10 [2.0] 28« 10° [28] 1.1 107 [32] 437 10%[29] 14 10% [15]
Fermentation 13 1 10% [4.1] 23 [14.7] 33 = 107 [G4] 44 10% [52] 25 10° [6.5]
Maturation 4 33w 10P [5.1] 85 [29.9] 25 10° [5.0] 3.5 108 [432) 26% 107 [5.0]
Sieving 3 3.5 104 [16.8] 12 = 107 [5.5] 69 107 [42] 1.1 3 1058 [2.3] 6.6 1048 [2.4]
Quiescent piles 8 5.5= 100 [37] 67 [19.1] 28 10% [3.6] 2.9x%10% 23] 22 % 10% [36]
Turning piles 20 21 % 10° [4.8] 241[248] 255 107 [5.9] 2« 104 [6.2] 85107 [7.4]

GM: geometric mean; [G5D]: geometric standard deviation; nd: non-detectable.
@ Significant difference to concentrations at site periphery.

b Significant difference to the concentrations observed during previous hiodegradation phases.

© Significant difference to the concentrations observed with quiescent piles.

and inside composting containers. Total fungal (p=0.015) and
Aspergillus sp. (p=0.011) concentrations were significantly higher
during sieving, but levels exceeding 10° cfu/m?® were occasionally
observed during other working tasks. The majority genera iden-
tified were Penicillium at shredding and Aspergillus (A. fumigatus,
A. flavus, A. niger and A. clavatus) during subsequent phases. There
was a strong correlation between total fungal flora and Aspergillus
concentrations (Pearson =0.845, p<0.001).

No significant differences were observed between summer and
winter concentrations, regardless of the place of activity (halls,
enclosed containers or outside), although differences were close
to significance for viable bacteria (p=0.09). On the site periphery
upwind from the biowaste unit, total and gram-negative bacte-
rial concentrations as well as total viable fungal and Aspergillus
sp. concentrations were significantly lower (p<0.05), with levels
between 102 and 5 = 10° cfu/m3. Samples taken during waste turn-
ing activities showed significantly higher concentrations for total
bacteria (p=0.048) and total fungi (p=0.012) in comparison with
those observed in the vicinity of quiescent piles.

As shown in the linear regression model (Table 3), 28-54% of the
observed variability of viable bacteria, viable fungi and Aspergillus
flora concentrations was explained by “season”, “sampling loca-
tion”, “waste turning” and “process stage” variables. On the other
hand, these variables only accounted for 10% of the observed vari-
ability for thermophilic actinomycetes. The respective influence of

Table &
MVOC concentrations { jLg/m? | - biowaste composting unit.

the tested variables on concentrations variability appeared very
heterogeneous in the regression model, as some of the most signifi-
cantvariables identified for one floraappeared tobe non-significant
for others.

Biowaste composting unit — MVOC

MVOC concentrations measured at biowaste unit are presented
in Fig. 1 {overall data) and Table & (categories). Significantly
higher MVOC concentrations were observed in comparison with
green waste unit, both for terpenoidsfalcohols (p<0.001) and
ketones/esters (p<0.05). Total MVOC concentrations ranged from
0.01 to almost 40mg/m?. Terpenoids were again the predom-
inant compounds but alcohols and ketones were detected
at concentrations respectively reaching 15 and 3 mg/m?.
The most abundant observed compounds were limonene
(terpenoids), 2-methyl-1-butanol {alcohols), 3-octanone/3-
hydroxy-2-butanone/ 2-pentanone/2-heptanone (ketones) and
ethyl capreate/sec butyl acetate (esters). Fermentation was asso-
ciated with the highest concentrations (p<0.01), reaching up to
20mg/m’ for terpenoids and 15mg/m? for alcohols. Dimethyld-
isulfide concentrations were generally low, except from inside
composting containers where levels of 0.2 mg/m? were observed.
Maturation and sieving were associated with very low concentra-
tions, never exceeding 0.1 mg/m® regardless of the compounds

Location/sampling Mumber of samples Terpenoids (Terp) Alcohols [(Alc) Ketones (Ket) Esters? (Est) Ratio [Alc+ Ketl/total
conditions GM [GSD] GM [GSD] GM [GSD] GM [GSD] MVOC (mean )
Ambient samples 30(24%) 4581119 127 [164] 19[937] 67 [9.5] 260

Individual samples 7 675 [2.0] 137 [2.2] 136 14.3] 46]2.4] 20.1

On site 26(21%) 721" [10.0] 223°[13.0] 27° [9.5] 8.9° [9.8] 273

Site periphery 4(3%) 24[3.4] 1.4[2.2] 20[1.0] nd 174

Summer (2 periods) 13(74) 643 [7.3] 177 [12.3] 32[89] 8.0[10.1] 27.6

Winter (2 periods) 17 353 [16.8] 99 [21.1] 13[10.1] 6.0 [9.9] 248

‘Waste loading/shredding 8(6%) 1958(1.3] 482 [1.4] 14[3.01 5.1[23] 207
Fermentation 11 (97) 3092¢[1.1] 11747 [6.8] 152° |8.5] 51%[11.0] 2.5
Maturation 4(31) 26[27] 77133] 45[4.1] 1.3]1.5] 279

Sieving 3 200321 5.6[2.4] 25(1.5] nd 253

Quiescent piles 12 (9%) 3590 [8.3] 97 [8.4] 17 [6.5] 4.0]3.3] 234

Turning piles 14(12%) 12229 [11.0] 453 [15.8] 40[126] 16 [15.6] 30.9

GM: geometric mean; [G5D]: geometric standard deviation; nd: non-detectable.
2 Esters were not quantified during the first sampling campaign.
b Significant difference to concentrations at site periphery.

© Significant difference to the concentrations observed during other process phases.

4 Significant difference to the concentrations observed with quiescent piles.
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considered. Significantly higher concentrations during piles
turning were observed for terpenoids (p=0.05), the difference
being close to significance for alcohols (p=0.08). Significantly
higher ambient concentrations were observed on site than at
the site periphery. Seasonal conditions did not seem to influence
MVOC concentrations, with summer and winter concentrations
of the same order of magnitude in this enclosed unit. On average,
[(Alc+ Ket)/total MVOC] ratio was three times higher than at green
waste unit, ranging from 17% to 32%, Similar ratios were observed
regardless of season and sampling type, whereas rotting and piles
turning resulted in higher propertions of alcohols and ketones.
Ratios were also slightly lower for samples collected at the site
periphery.

No significant difference was found between ambient and indi-
vidual MVOC concentrations. Among individual samples, higher
levels were observed during shredding than during waste turning,
and terpenoids/alcohols compounds were dominating.

Linear regression analysis (Table 3) revealed that respectively
54% and 43% of ketones and esters concentrations variability was
explained by “process stage” and “season” variables, whereas these
variables explained less than 30% of the observed variability for
terpenoids and alcohols. All MVOC categories were found highly
correlated between each other (r = 0.8, p<0.001), whereas no cor-
relation was found between bioaerosels and MVOC concentrations.

Discussion

We simultaneously studied bioaerosol and MVOC concentra-
tions during waste processing, cleaning and maintenance activities
at a composting facility treating both green waste and biowaste.
Our results confirm both the great variability of microorgan-
isms concentrations at composting units (Poulsen et al., 1995;
Schlosser et al., 2009) and the occurrence of bioaerosol concen-
tration peaks exceeding 10% cfu/m? during shredding and sieving
(Fracchiaetal, 2006; Hryhorczuk et al.,, 2001; Lavoie and Alie, 1997,
Maricou et al., 1998; Sinchez-Monedero et al., 2005; Tolvanen
et al., 1998). Emissions from turning windrows in early stages of
biodegradation process (shredding) seem higher than during the
subsequent stages (Taha et al, 2007), and shredder adjustments
performed outside ventilated cabs were indeed associated with
high bioaerosol exposures in the current study. Windrows con-
struction and transfer generate high bioaerosol levels (Epstein et
al., 2001; Fischer et al., 2008}, with significantly higher concen-
trations when compost piles are being turned (Taha et al,, 2006).
Gram-negative bacterial concentrations were 2-3 orders of mag-
nitude lower than levels reported by other authors (Poulsen et
al., 1995), which can be explained by frequent invasion of bacte-
rial culture media by fungal colonies. Thermophilic actinomycetes
ambient levels observed during rotting and maturation phases are
similar to those previously reported (Lacey, 1997) but concentra-
tions exceeding 104 cfu/m? were punctually observed regardless
of waste's composition, season or process stage, Fungal concentra-
tions exceeding 10* cfu/m® were observed at all biodegradation
stages at green waste unit, and not only when waste were being
turned. Fungal concentration peaks measured during fermenta-
tion at biowaste unit were probably artificially increased due to
monitoring in totally enclosed containers; fungal concentrations
exceeding 10° cfu/m? inside closed composting halls have although
been already mentioned (Epstein et al, 2001; Tolvanen et al.,
2005). Aspergillus sp. and Penicillium sp. are often found as pre-
dominant species in the composition of bioaerosols at composting
units (Heida et al., 1995; Hryhorczuk et al., 2001; Tolvanen et al.,
1998). However, notable differences in the composition of fungal
flora were observed in the different stages of the process: Peni-
cillium genus was more representative of the initial stages of the
process (fresh waste), whereas Aspergillus sp. became predomi-

nant in the later stages. More generally, the qualitative variability
of bacterial and fungal flora observed may be explained by dif-
ferent biodegradation stages of the waste at the time of sampling
periods.

Mot surprisingly, weather conditions influenced bioaerosol lev-
els at the outdoor unit, with higher concentrations observed in
summer as already reported {Fracchia et al., 2006; Maricou et al.,
1998; Tolvanen et al., 1998, 2005), whereas similar levels were
measured regardless of season at enclosed biowaste unit. Linear
regression analysis identified “nature of waste”, "season”, “pro-
cess stage” and “sampling location™ as variables contributing the
most to bioaerosol concentrations variability. Other criteria such as
dust concentrations would be interesting to study because process
stages that generally emit the highest dust concentrations (shred-
ding and sieving) were associated with the highest bioaerosol
concentrations in our study. However, health effects linked to
bioaerosel emissions are likely to occur even in the absence of high
dust concentrations, and these effects seem more related to the
biological load of such emissions (Wouters et al., 2006).

A limit of the used impaction technique lies in the under-
estimation of total exposure to airborne microorganisms due
to unculturable and non-viable organisms (Health and Safety
Executive, 2003). A complete evaluation of exposure should
include measurements of the non-viable fraction of bicaerosols
and microorganism constituents (endotoxins, mycotoxins, aller-
gens, and ergosterol). In addition, the highly variable bipaerosol
concentrations observed may partly be explained by the very short
sampling duration resulting from impaction technigue.

MVOC monitoring revealed concentration peaks either during
initial shredding phase at green waste unit or inside composting
containers at biowaste unit. The absence of technical measures
preventing wind-borne dispersal into the environment during
shredding as well as major volatile compounds releases when the
waste is being shredded may explain concentration peaks mea-
sured at this stage at green waste unit. Terpenoids predominance at
green waste unit is likely to be due to the waste composition, exclu-
sively consisting in garden refuse and plant debris. Alcohols and
ketones predominance during fermentation at biowaste unit is con-
sistentwith both waste composition{source-separated biowaste in
majority) and microbial origin of these compounds. These results
are inaccordance with laboratory experiments indicating that yard
waste primarily produce terpens, while food waste primarily pro-
duce acids and alcohols (Komilis et al., 2004).

MVOC concentrations measured at biowaste unit are higher
than levels reported elsewhere (Miller et al, 2004a; Tolvanen
et al, 2005). Some plant-derived (limonene and o/f-pinene)
or microbially derived compounds (2-methyl-1-butanol, 2-octen-
1-ol, 1-octen-3-ol, 2-pentanone, and 2-heptanone) that were
systematically detected at the two composting units seem of inter-
est for future investigations at composting facilities. Similar MVOC
concentrations observed on ambient and individual samples illus-
trate the high occupational exposures resulting from short manual
tasks. Higher individual exposures in shredders can be explained by
both high ambient levels at this stage, but also by the frequent man-
ual tasks {machine adjustments, sorting, maintenance) performed
outside ventilated cabs, in contrast to “waste turning workers” stay-
ing most of the work shift inside loaders.

Low MVOC levels observed at the periphery of composting units
are consistent with results by Miller et al. (2004b), with total
concentrations never exceeding 0.1 mg/m” and strong terpenoids
predominance.

Besides a non-exclusive microbial origin of MVOC monitored,
the numerous influencing factors related to meteorological condi-
tions, process engineering, waste composition or biodegradation
stage may explain the absence of correlations found between
bioaerosel and MVOC concentrations.
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Engineering measures used (pressurised aeration system, water
sprays, negative aeration systems, washing towers and biofilters)
did not prevent on site bicaerosol and MVOC emissions since high
concentrations were observed at various process stages at the two
composting units. In particular, bioaerosol removal efficiencies of
biofilters were found highly variable in different studies (Fischer et
al., 2008; Sanchez-Monedero et al., 2003}, Ventilated cabs air clean-
ing systems, while providing high confinement efficiencies (Bémer
et al.,, 2009; Hall et al,, 2002), do not prevent workers exposures
during the various manual tasks such as maintenance and clean-
ing activities. Moreover, composting in enclosed units, although
preventing bioaerosol and MVOC dispersal in the environment,
is likely to result in higher occupational exposures as this was
suggested by the present study. Other control and operational mea-
sures minimizing material movements, wind entrainment, exhaust
air volumes or source emissions have thus been recommended in
order to mitigate bioaerosol releases (Kummer and Thiel, 2008).

Except from individual MVOC samples collected on workers,
the used sampling strategy was based on ambient air monitoring,
which limits eur conclusions with regard to occupational expo-
sures and health risk assessment. Nevertheless, sampling points
corresponded to locations where specific activities took place (see
Table 1), thus providing useful indications about concentration
peaks that may be associated with various working tasks. With
these limitations in mind, our study identified the most polluting
activities at two composting units, justifying the wearing of res-
piratory masks for all manual tasks carried out in the immediate
vicinity of waste: compost sampling at the core of windrows in the
turning phase, machine adjustments during shredding and siev-
ing, cleaning and maintenance of enclosed composting containers,
replacement of anti-dust filters in ventilated cabins, cleaning of air
rails at composting halls. Bioaerosol levels reported at compost-
ing facilities often concerned the main stages of the composting
process, but more rarely equipment maintenance and cleaning,
although these activities have recently been shown to generate high
exposures (Schlosser et al., 2009).

To date, there are no occupational threshold limit values for
bioaerosols, but different proposals have been made: 5 x 10° to
10° cfu/m? (total microorganisms), 10° te 104 cfu/m? (bacteria),
10% to 2 » 104 cfu/m? (gram-negative bacteria), 5x 10% to 105
cfu/m? (fungal flora) and 2 x 10* cfu/m? (actinomycetes) (Health
and safety Executive, 2003). These limits were exceeded at vari-
ous sampling locations (shredding, rotting and sieving) even if the
measured concentrations did not accurately reflect occupational
exposures due to ambient air monitoring, and also because any
protective equipment used (ventilated cabs with dust filtration at
air inlets) or worn (respiratory masks) was not taken into account.

Regarding MVOC, acceptable levels of human exposure to
prevent sensory irritation in work environments have been rec-
ommended for some compounds {alcohols/ketones), ranging from
55 to more than 500 mg/m? (Korpi et al., 2009). Irritations resulting
from terpenoids exposure are likely to occur at much higher levels
(Melhave et al., 2000}). Single MVOC concentrations measured in
this study were well below these thresholds. However, high total
MVOC concentrations observed (up to 40 mg/m? ) may not preclude
sensory irritations resulting from synergistic interactions between
either different MVOC or between MVOC and bioaerosols.

With regard to the environment, the significantly lower con-
centrations measured at the site periphery (comparable to natural
background levels) are coherent with observationsin the surround-
ing of composting units indicating the reduction in bioaerosol levels
as one moves away from the facility (Fischer et al., 2008; Folmsbee
and Strevett, 1999; Hryhorczuk et al,, 2001 ). These results suggesta
very limited environmental impact of the two studied composting
units, which may indicate the efficiency of engineering measures in
mitigating bicaerosols dispersion around the facility. Because only

few samples were collected at the site periphery, additional sam-
ples as well as measurements at greater distances from the facility
would be required to confirm these results,

Conclusions

Elevated airborne microorganisms and MVOC concentrations
were observed on site at the two studied composting units, with
strong between tasks variability. This variability is partly explained
by meteorological conditions, waste biodegradation stage and sam-
pling location relative to the emission sources. Based on ambient
monitoring at sampling locations deemed representative of occu-
pational exposures as well as individual samples for MVOC, our
results suggest that cleaning and maintenance working tasks may
result in high exposures, justifying the use of personal protec-
tion equipments for these tasks performed outside ventilated
cabs. Indeed, measured concentrations seem high enough to con-
tribute to immunoallergenic/inflammatory effects resulting from
binaerosols as well as potentialized irritative effects resulting from
both MVOC and bicaerosol exposures. On the other hand, the
environmental impact of the studied facility seems limited, indi-
cating the efficiency of operational and engineering measures
implemented. Altogether, these results indicate the importance
of simultaneous microorganisms/MVOC monitoring at composting
units and emphasize the need for additional control approaches
ensuring workers protection from bicaerosols and volatile com-
pounds exposures.
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Chapitre - 4 -
Modeles Physiques
Mecanistiques : exposition

et risques sanitaires
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RESUME

Dans ce chapitre, nous étudions les potentialigss rdodéles physiques comme outils

d’estimation de I'exposition professionnelle auxlpahts chimiques et d’évaluation d

D
(%]

risques sanitaires. Dans ce but, deux démarchégstraprises :
- la premiére (Article n°4) vise a étudier la capacie ces modéles a reprodujre

des profils temporels de concentration de pollyaeits particulier pour de

UJ

scénarios d’exposition caractérisés par des picsesaifs de concentration.
Différentes approches sont testées: approchesipteses ainsi que troig
modeles physiques de complexité croissante intégramfonction d’émissiorn
variable en fonction du temps. Les différentes appes se révelent
satisfaisantes, mais les modeles Two-zone et Diffuspparaissent supérieuts,
car ils sont les seuls a permettre a la fois ungélenee compréhension des
phénomenes d’émission — transport des polluanis ejustement correct des

profils observés pour des valeurs plausibles dempetres d’entrée.

- la deuxieme démarche (Article n°5) consiste aadiliun des modéles (Two
zone) dans une approche probabiliste. Pour cedapaeametres d’entrée du
modele sont utilisés sous la forme de distributiggrebabilistes et le$
déplacements des agents sont modélisés afin dastian distribution des

expositions instantanées et moyennées sur 15 mendio transvasement de

bacs de solvants. Les risques sanitaires sont médésous la forme de
distributions de ratios de danger et de probabilité dépassement des valelrs
limites d’exposition professionnelle. Les exposiigrédites se révelent tr¢s
proches de celles mesurées lors de métrologiesgidigiles servant a évalugr
la performance du modéele. L'approche probabilistmlse pertinente car elle
reflete la variabilité et [lincertitude des expamis professionnelles.
L’évaluation du risque sanitaire sous la forme ddos de danger et de

probabilités de dépassement de valeurs limitesinégtessante car elle ept

[

conforme a diverses stratégies nationales d'indééaion des exposition
professionnelles et permet de justifier les meséwentuelles de protection|a

prendre.
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Si I'on cherche a estimer les profils temporelsxgasition individuelle aux polluants
chimiques au cours d’une activité professionneitejs types d’informations principales
doivent étre caractérisés : la nature des tactaiséés, la position et les déplacements des
sujets au cours du temps et les variations tenpserde concentrations des polluants au sein
des zones dans lesquelles se déplacent les sujets.

L’étude de I'évolution temporelle des concentratidagolluants au sein des locaux de travail
doit prendre en compte les regles physico-chimigueségissent I'émission et la diffusion
atmosphérique des polluants. En particulier, il e8tessaire de pouvoir répondre aux
guestions suivantes:

- ou sont émis les polluants et a quels débits ?

- quelles sont les caractéristiques de mouvemerianledans les lieux de travail et

comment l'air transporte t-il les polluants ?

- ou et a quels débits les polluants émis et aydiuséi sont-ils extraits des piéces ?
Afin de répondre a ces questions, il est possibletiider les modéles physiques
meécanistiques qui utilisent les propriétés d’émissiles polluants et les caractéristiques de
mouvements d’air afin d’estimer les concentratispatiales et temporelles résultantes de
polluants.

La complexité plus ou moins grande des scénariexpdsition étudiés et le degré de
précision nécessaire aux estimations doivent aidi#valuateur vers des modéles plus ou
moins complexes. Les expositions caractériseedgmemissions continues de polluants dans
des locaux bien ventilés et par peu de mouvemesgdrdvailleurs dans les piéces peuvent
étre correctement estimées par des modeles sinoplesne le modele Well-Mixed Box
(WMB) (AIHA, 2009). En revanche, si I'expositiongdlte d’émissions variables ou qu’elle
se produit dans des locaux ventilés de facon hggé@e ce type de modele ne convient plus et
des modeles plus complexes doivent étre utilisés pé&rticulier, lorsque les phénomeénes
d’émission sont a l'origine de gradients importagdés concentration et donc de différences
notables de celles-ci en fonction de la distanda source, d’autres modeles tels que les
modeles Two-Zone et Hemispherical Turbulent Ditmssont a privilégier. Une approche par
paliers est souvent recommandée, faisant appet anddeles de complexité croissante afin
de déterminer le modéle le plus simple dont ledliptééns sont néanmoins satisfaisantes
(Keil 2000).
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Un des éléments essentiels a définir pour permatiee caractérisation correcte de
I'évolution temporelle des concentrations atmosigjués est le débit d’émission (émissions
stables), voire la fonction d’émission (émissionstables). Dans les situations industrielles
tres nombreuses de manipulations répétées de sabstahimiques a I'origine de bouffées
successives d’émission, la notion de débit d’émrssi’est pas pertinente puisque ce débit
d’émission varie au gré des manipulations de ptedui peut étre nécessaire dans ces
situations de définir une fonction mathématiquend&sion susceptible de reproduire au
mieux les variations temporelles du débit d’émisspmur le procédé ou la tache étudiés.
Quelgues études intégrant ce type de fonction dgm ont été publiées, utilisant
notamment des fonctions exponentielles décroissamtes sinusoidales ou des fonctions
triangulaires (Nicagt al. 2006, Nicas and Neuhaus, 2008). Ces fonction®onerg&anmoins
pas applicables a de nombreuses situations, ennatat aux émissions aléatoires lesquelles

requierent d’autres types de fonction d’émission.

Les modéles physiques mentionnés ci-dessus smmntajoritairement utilisés dans
une approche déterministe, c'est-a-dire en attmibuwae valeur fixe a chaque paramétre
d’entrée du modele, a partir de quoi les prédictidmsnodéle sont elles-mémes une valeur
unique (Point estimate). Cette approche présente I'avantage d’étre siraplelativement
rapide, mais elle ne refléte généralement pasalitééles expositions, lesquelles résultent de
variations permanentes des conditions d’émissionrahsport et d’évacuation des polluants.
Afin de prendre en compte cette variabilité natardes parametres d’émission et de diffusion
des substances, il est utile de pouvoir utiliser approche probabiliste en attribuant a chaque
parametre d’entrée du modele non pas une valeer rfiais une distribution de valeurs
possibles. Cette approche doit permettre de mieiléter les variations de I'environnement et
d’estimer les expositions individuelles sous larferd’une distribution de concentrations, et

non plus d’'une valeur isolée dont I'incertitude gdhéralement importante.

Dans I'objectif d’utiliser ces modeles comme autlévaluation des risques sanitaires,
la prédiction des expositions n’est qu'une desedaje I'évaluation des risques, cette derniere
nécessitant de confronter les expositions aux sedel toxicité (VLEP) définis pour les
polluants étudiés. Trés peu d'études basées surnmmaieles physiques vont jusqu’a
'estimation du pourcentage de la VLEP que représdixposition prédite, ou de la
probabilit¢ de dépassement de la VLEP, alors qute aémarche est essentielle dans

'appréciation de lintensité du risque et des mesuéventuelles de protection a prendre
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ultérieurement. Quelques études récentes vont retasrdans ce sens avec I'estimation de

ratios de danger a partir des prédictions de med#igsiques (Jayjoadt al.2011).

Etant souvent confrontés en milieu industriel a seénarios d’exposition complexes
caractérisés par des émissions variables de ptdluansouhaitant caractériser précisément
les profils d’exposition individuelle afin d’estimées risques sanitaires, les objectifs de ce
chapitre sont de :

- définir une fonction d’émission permettant de minges bouffées successives

d’émission atmosphérique de polluants (transvasesmnsolvants),

- utiliser différents modéles de complexité croiseaafin de reproduire les profils
temporels de concentrations de solvants et de idédis parametres d’émission
associés a cette tache,

- déterminer quels modeles physiques semblent lesgolagtés pour modéliser ce
type de scénarios d’exposition,

- modéliser selon une approche probabiliste la Oistion des expositions des
agents lors des transvasements de solvants, ent tem@pte de la position des
agents et en utilisant pour tous les parametresnddele une distribution de
valeurs possibles,

- modéliser les risques sanitaires aigus sous laefatendistributions de ratios de
danger et de distributions des probabilités de skgraent des VLEP.

4.1 Modélisation des profils temporels de concentration

atmosphérique et détermination des parametres dssiun

L’Article n°4 présente la démarche de modélisataes profils de concentration
atmosphériqgue de formaldéhyde (FA) et toluene (T@bservés lors d’opérations de
transvasements. Le choix de ces deux solvantsig#fi§ par leur toxicité CMR ainsi que par
leur trés large utilisation dans les laboratoires aytologie et d’anatomie pathologique,
lesquelles rendent indispensables une évaluatiorofapglie de I'exposition et des risques a

défaut d’une substitution (Garniet al. 2011).
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4.1.1 Méthode

Les profils de concentration a reproduire ont éesunés par des analyses en continu
utilisant un spectrophotometre IR (MIRAN SapphlReermo Scientific ®) lors de plusieurs

journées d’étude sur une période d’'un an.

Deux approches différentes ont été utilisées peproduire les profils de concentration
observés :
- une approche descriptive utilisant des fonctionshéraatiques mimant des pics
successifs de concentration,
- une approche basée sur l'intégration dans troisetesdphysiques (Well Mixed
Box, Two-Zone, Hemispherical Turbulent Diffusion)ude fonction d’émission
variable dans le temps.
Dans les deux approches, les parametres d’entréesgaires aux modeles (occurrence et
intensité des pics de concentration ou d’émisdiamy de ventilation, coefficient d’échange
d’air B entre zone proche et zone lointaine, coefficienddfusion turbulente D...) ont été
pour certains mesurés (taux de ventilation) ou plguemment estimés a partir de données
publiées dans la littérature. Les valeurs des petras d’entrée des modeéles ont ensuite été
ajustées numériquement jusqu'a l'obtention de ptémhs satisfaisantes des profils de

concentrations observés.

4.1.2 Résultats

La fonction d’émission proposée permet de repreddes bouffées d’émission de
polluants en contrélant leur chronologie, leur msi&2 et leur taux de décroissance. Les deux
approches testées reproduisent de facon satiskisesitpics successifs de concentration
observés pendant les transvasements. Néanmoipgrdzhe descriptive, ne donnant acces a
aucune information relative aux caractéristiquesridssion, est d'un intérét limité. Les trois
modeles physiques intégrant une fonction d’émissp@tifique permettent tous de reproduire
fidelement les profils de concentration, mais le elede plus simple (Well Mixed Box)

nécessite pour cela des valeurs peu réalistesigaltaventilation et ne parait donc pas adapté

- 147 -



aux scenarios d’exposition étudiés. Les modeles -Zarme et Hemispherical Turbulent
Diffusion apparaissent dans cette étude comme &kenrs pour I'objectif fixé. Les limites
de ces deux modeles résident dans l'incertitudeitapte associée a certains paramefes (
D) et donc dans la difficulté d’attribuer une valéable a ces parametres.

La modélisation des parametres d’entrée des mod@esnotamment des parameéetres
d’émission) permet d'estimer secondairement par ©Esnes modeles les profils de
concentrations susceptibles d'étre observés si desditions d’activité (nombre de
transvasements) ou de I'environnement (taux deilagoh) changent, ce qui constitue leur
intérét principal et leur supériorité par rapporixaapproches descriptives testées
précédemment. La possibilité de prédire les profis concentration dans diverses
circonstances (situations dégradées) offre au aygstire des éléments d’appréciation du
risque sanitaire sur lesquels baser ses mesum@gdention.

4.2 Modélisation des profils d’exposition et évaluatiotu risque

sanitaire

L’Article n°5 présente la démarche utilisée afgnmodéliser I'exposition respiratoire

des agents au cours de transvasements de solvéeggieques sanitaires associés.

4.2.1 Méthode

Le modele Two-zone intégrant la fonction d’émisstamstruite dans I'article n°4 ainsi que
des distributions probabilistes des parametres m#entsont utilisés pour estimer les
distributions des concentrations instantanées gemees sur 15 min de FA / TOL au cours
des transvasements. L’exposition est modéliséeombinant les concentrations prédites par
le modéle dans chacune des deux zones (NF et H&)pebbabilité de présence des agents
dans chaque zone pendant toute la durée des taches.

Les distributions de ratios de danger sont estine@estilisant différentes Valeurs Limites
Court Terme (VLCT) et Valeurs Plafonds nationaledinigs pour FA et TOL. Les
distributions de la probabilité de dépassementatensgémes valeurs limites sont également
calculées dans I'objectif d’interprétation des expmss et d’évaluation du risque sanitaire.
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La performance du modele est évaluée en compaam@xpositions prédites aux expositions
mesurées chez les agents a partir de métrologidwidnelles réalisées pendant les

transvasements.

4.2.2 Résultats

Les concentrations médianes sur 15 min de FA / p@ddites par le modele Two-
Zone sont tres proches de celles issues des maasloglividuelles, avec des ratios entre
valeurs prédites et mesurées de respectivementt1112 pour FA et TOL, indiquant une
bonne performance du modele Two-zone construit. desributions des expositions
(instantanées et moyennées sur 15 min) modéligeeétent une forte variabilité en fonction
du nombre de transvasements et des conditions rdéaten, avec des expositions pouvant
varier de plus d'un ordre de grandeur d’un jounatte pour la méme tache.
Les expositions prédites sont fréquemment proctue wdépassent les VLEP, avec des
distributions des ratios de danger (RD) majoritaeat supérieures a l'unité, indiquant un
risque sanitaire potentiel élevé et la nécessaéndliorer la protection des agents pendant ces
taches. Les probabilités moyennes de dépassemeiiLdd® sont fréiqguemment supérieures a
0.2, notamment pour FA dont les VLCT sont trés éasn raison de propriétés irritatives
importantes.
La démarche utilisée est intéressante car elle gtedialler jusqu’a I'évaluation du risque
sanitaire sous la forme de RD et de probabilitédémssement de VLEP. Sous cette forme,
les prédictions des modeéles peuvent par exempdeir@Erprétées pour évaluer le niveau de
risque en utilisant les stratégies définies pafHA ou la norme européenne EN 689 (AIHA
2009, AFNOR 1995):
- AIHA : probabilités que le 95 percentile de la distribution des expositions se
situe dans chacune des 4 catégories suivantes %<¥DEP, 10-50% VLEP, 50-
100% ou >100% VLEP,
- EN 689 : probabilité de dépassement de la VLEP Hokerprétation en termes de
risque est basée sur les seuils suivants : p<@I@1-5%], p>5%.
L'autre intérét de cette approche probabiliste gstelle permet une estimation de
lincertitude associée aux prédictions, ce quiéteflmieux la réalité qu'une valeur isolée

résultant d’'une démarche déterministe.
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4.3 Discussion

Les modeles physiques permettant l'estimation ‘@pobsition aux substances
chimiques sont de plus en plus utilisés, tant dandomaine industriel qu'a des fins de
recherche. Ces modeles présentent un certain nodibr&antages sur les modeles ou
approches décrits précédemment dans ce manustaint Basés sur les lois physico-
chimiques gouvernant I'émission et le transport gedluants, ils sont a priori plus
polyvalents que la plupart des modeles empiriquad tes variables sont adaptées en

fonction du procédé, du systéme d’extraction ddisigiots ou d’autres parametres.

Leur principal intérét réside dans la prédictionl@eolution spatio-temporelle des
concentrations atmosphériques de polluants powscénario d’exposition donné, permettant
d’étudier la dynamique des expositions sur desopés plus ou moins longues. La démarche
utilisée dans ce chapitre illustre les potentialitle ces modéles comme outils d’aide a
I'évaluation des risques sanitaires.

Différents modéles sont utilisables, dont le dedet complexité et I'accessibilité des
parametres d’entrée sont tres variables, permet@spredictions grossieres rapides ou des
estimations plus fines mais plus consommatricetedgs. L'utilisation d’'une approche par
paliers (Tiered approachj décrite précédemment dans ce chapitre permet ptexde degré

de complexité du modéle aux objectifs fixés (AIFH209). Cette approche permet également
de n'utiliser les modeles avancés que lorsque régdigtions des modeles simples mettent en
evidence des concentrations justifiant une analmerofondie (Keil and Murphy 2006).
Parmi ces modeles, le modéle Two-Zone utilisé danshapitre a fréquemment montré un
potentiel prédictif important, avec des concenbrati estimées fréquemment du méme ordre
de grandeur que les concentrations mesurées (Mtcak 2006, Spencer and Plisko 2007,
Nicas and Neuhaus 2008, Zhagtcal. 2009).

Tandis que ces modéles sont traditionnellemerisésilde facon déterministe, c'est-a-dire en
attribuant une valeur unique a chaque donnée dentrous avons développé une approche
probabiliste reposant sur ['utilisation de distriobns des parametres d’entrée du modele,
donnant acces a des prédictions sous la formestigbdtions. Cette approche probabiliste est
assez peu développée méme si certaines étudesaeent dans ce sens (Joeesl.2011).
L’avantage d’'une démarche probabiliste, outre lalleuee représentativité des prédictions,

est qu’elle integre l'incertitude du modele, ladeed principalement deux origines : la

- 150 -



variabilité naturelle des parametres utilisés damaodeéle et I'ignorance du modélisateur sur
les valeurs exactes de ces parametres. Cette appde I'incertitude permet également
d’investiguer quel paramétre a le plus d'impact ks prédictions du modeéle et ainsi de
mieux interpréter les prédictions dans le conteie scénario d’exposition précis.

Enfin, bien que les modeles physiques soient alement utilisés pour estimer les
concentrations observables pour des scénarioslgalaesont susceptibles d’'étre utilisés pour
reconstruire des expositions passées ou pour préds expositions futures. Cette derniére
application est notamment importante dans le cddrd&Reglement Européen REACH qui
conditionne l'autorisation de production / d'impmiion des substances chimiques a la
réalisation de Rapports sur la Sécurité Chimiquégmant une estimation des expositions
professionnelles. Les modeéles physiques peuventra awvis constituer une aide précieuse
dans ce contexte, de fagon complémentaire aux me®ashpiriques utilisés (Marquaat al.
2007). Leur dimension mathématique et leur faibkbilité au niveau industriel expliquent
sans doute en partie I'absence de ces modeleslaldiste des modeles recommandés par
l'agence européenne des substances chimiques (ECptA) estimer [I'exposition
professionnelle (ECHA, 2010b).

Les principales limites des modéles physiques destint liées a la validité des
hypothéses formulées. Par exemple, hormis poumtadeles les plus complexes (diffusion
turbulente hémisphérique ou ‘gaussian plume’), mesleles physiques sont basés sur une
simplification de la réalité du transport et de ddfusion des polluants dans lair. Les
hypothéses d’homogénéité de mélange de I'®ell-Mixed’) au sein des locaux de travail
sont souvent fausses ou éloignées de la réaliggsagant ponctuellement d’utiliser des
facteurs correctifs ‘Mixing Factors’) pour prendre en compte la réalité. Les formes et
dimensions attribuées a la zone proche dans le Ienddgo-Zone sont définies de facon
purement théorique et n'ont fait que tres rarematjet d’études de validation (Bruzzi,
2007). Par ailleurs, certaines variables (tensiervapeur des substances, nature dispersive
des procédés, concentration de la substance damsélange) qui peuvent influencer
'émission ou la diffusion des polluants ne sons paises en compte. Les différences de
caractéristiques physico-chimiques des substaneesont en effet pas intégrées dans ces
modeles, telles que celles de densité de vapeuexemple dans notre étude, les différences
importantes de densité de vapeur entre le FA (d51e0 le TOL (d=3.14) qui influencent

certainement la distribution spatiale des concéntrg, ne sont pas prises en compte.
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Ces modeles sont également limités du fait dediititide des valeurs attribuées a certains
parametres d’entrée : coefficightd’échange d’air entre zones proche et lointainefficient

D de diffusion turbulente... . Ces parametres sorgféet difficilement quantifiables et leur
estimation est souvent empirique et/ou basée swelgles données de la littérature.

Une autre difficulté fréquente réside dans la déiteation des deébits d’émission des
polluants, lesquels sont rarement connus préalavierat peuvent nécessiter des études
expérimentales lourdes pour étre correctement Eaisés. Certaines approches basées sur la
détermination de facteurs d’émission sont néanmdisponibles, ainsi que des modéles

prédictifs de débit d’évaporation de liquides deples surfaces ouvertes (Keil 2009).

Parmi les modifications pouvant étre suggérées diiméliorer encore le potentiel

prédictif du modele Two-zone testé, on peut notanmréeoquer :

- la prise en compte des parameétres d’émission dadagter la forme et les
dimensions de la zone proche théorique,

- une meilleure caractérisation du coefficient d’éme inter-zonal §) ainsi que
l'intégration éventuelle de facteurs de correctd®ms taux de ventilation dans la
zone proche, tels que lewixing factors utilisés par certains auteurs afin de tenir
compte de la possible hétérogénéité de mélange’aite dans chaque zone
théorique (proche et lointaine (AIHA 2009).

4.4 Conclusions

Les modéles physiques utilisés, et en particldisrmodeles Two-zone et diffusion,
montrent une bonne capacité a reproduire les prdaiilatio-temporels de concentrations
atmosphérique lors d’opérations de transvasememsbbiants organiques. lls peuvent donc
étre utilisés pour estimer des profils d’expositiodividuelle sous réserve de disposer des
budgets espace-temps des travailleurs. L’'approchel@@pée dans ce chapitre permet d’aller
jusqu’a I'évaluation du risque sanitaire par lecodlde ratios de danger basés sur les VLEP
des substances étudiées. De plus, I'approche pligbalgque nous avons utilisée présente
'avantage de refléter la variabilité des expossi@t I'incertitude des parametres d’entrée du

modéle.
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L’acces aux parametres d’émission et de transpest mblluants rendue possible par ces
modeles est importante car elle permet de jugda decessité de mieux confiner la source
d’émission, d’améliorer les conditions de ventdatides locaux ou encore de modifier la
position des travailleurs au sein d’'un espace aeit.

Ces modeles physiques peuvent donc étre recommaraéme outils d’estimation de
I'exposition professionnelle et des risques samtail eur utilisation nécessite néanmoins une
bonne compréhension des hypothéses et limites de necedéles afin dinterpréter
correctement les prédictions réalisées. Une apprpar paliers, partant de modeéles simples
(Zero Ventilation, Well-Mixed Box) et allant versesl modeles plus complexes (Two-zone,
Diffusion), est recommandée car elle permet denddiis scénarios d’exposition prioritaires
et de limiter I'utilisation des modéles complexesea scénarios.

Comme pour les autres démarches étudiées préakielans notre travail, un minimum de

données quantitatives d’exposition est nécesshirela calibrer et de valider ces modéles.
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Objectives: Confronted by variable exposure scenarios characterized by inte rmittent concen-
tration peaks. our study aimed (o develop methods and determine mathematical functions
reproducing organic solvent concentration profiles in order to assess health risks.

Methods: Two similar repetitive decanting tasks using either formalin or toluene (TOL)
were studied at a teaching hospital pathology laboratory. Real-time air monitoring performed
in the immediate vicinity of pollutant sources over a 1-vear period identified intermittent con-
centration peaks. In order to describe these specilic exposure profiles, two different methods
were used. In a first descriptive approach. concentration peaks were either assimilated to an
equivalent series of rectangle functions or described by a mathematical bell-shaped function.
As an alternative approach, a model based on the schedule of decanting tasks was constructed.
To this end, a time-varying emission function was incorporated into three deterministic expo-
sure models of increasing complexity (well-mixed room. two-zone, spherical turbulent diffu-
sion) and field-derived emission parameters were estimated by [itting model outputs to
measured concentration profiles.

Results: Real-time measurements revealed highly variable concentration profiles, consisting
of 1-8 peaks ranging from 5 to 220 s per decanting task, and average concentrations within
peaks varyving over 1-2 orders of magnitude. Acceptable fits were obtained by both descriptive
approaches. The tested emission function seemed relevant in reproducing intermittent pollut-
ant releases. Only advanced models (two-zone and diffusion) gave satisfving fits within as-
signed input parameter ranges. Average emission rate estimates varied in the range 1047 mg
min~" for formaldehyde and 360-1780 mg min~' for TOL, depending on the model tested.

Conclusions: Both descriptive approaches and deterministic models accurately reproduced
the patterns of measured concentration peaks. However, only deterministic models provided
an understanding of the relations between pollutant releases. air movements, and the resulling
concentrations and may thus be recommended for exposure variability assessment purposes.

Keywonds: emission rates; exposure modelling: formaldehyde: pathology laboratory: peaks: toluene

INTRODUCTION hydrating agents [toluene (TOL)]. Working tasks that
cause pollution are numerous and include mixture
preparation, tissue processing, or staining. The ef-
fects on health of formaldehyde (FA) exposure in-
*Author to whom correspondence should be addressed. clude bo,lh acu?e, eiients (ehemonensory iritition)
Tel: +33476637506: fax: +33-476637502: and carcinogenicity (nasopharyngeal cancers, leu-
e-mail: rpersoon s@ct‘m-g:cnnblc_fr kaemia) {(Liteplo and Meek, 2003; Arts et al, 2006;

Various toxic chemicals are used in pathology labora-
tories, such as tissue preservatives (formalin) and de-
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Zhang eral., 2010). The Intemational Agency of Re-
search on Cancer recently classified FA as carcino-
genic to humans (Group 1). Genotoxic damage in
pathology laboratory workers exposed to FA has been
shown in several studies, using cytogenetic tests (mi-
cronuclei, sister chromatid exchange) and comet as-
say (Burgaz er al., 2002; Orsiere et al., 2006; Costa
et al., 2008). Exposure to TOL can lead to effects
on the central nervous system and TOL is also sus-
pected of causing toxicity to human reproduction or
development. Both short-term and daily high individ-
ual exposures to these solvents have been observed in
various pathology laboratories, with levels frequently
exceeding occupational exposure limits (Proiett
etal, 2002: Vimercati ef al,, 2007). Characterization
of all exposure scenarios is thus challenging, espe-
cially concerning short-term exposures that vary
greatly depending on working tasks and conditions.
High within- and between-worker variability of
short-term exposure to organic solvents has been
shown in numerous workplaces (Kumagai and
Matsunaga, 1999; Preller et al., 2004). In this context,
identification of concentration peaksis of importance
inorderto accurately characterize potential health ef-
fects that may result from high short-term exposures
and also to implement preventive measures to protect
workers. Repeated individual air monitoring is
generally considered as the best way to assess occu-
pational inhalation exposures, but limitations in time
and funding frequently preclude air monitoring as the
systematic assessment method.

Variation of short-term solvent exposure concen-
trations, as demonstrated for averaging times of
7.5-60 min, can be expressed using log-normal distri-
bution or autocorrelation (Kumagai and Matsunaga,
1995; Kumagai, 2004). Preller et al. (2004) proposed
five exposure metrics (time-weighted average expo-
sure over the task duration, time interval between
successive peaks, peak durations, number of peaks
per hour, and ratio of maximum to average peak in-
tensity) reflecting intensity of peak exposure, vari-
ability, and duration of peaks. which characterize
peak profiles. Mathematical modelling provides an
altemative to measuring occupational exposure and
can help to characterize concentration profiles under
varying conditions, Different strategies are available
for modelling indoor air pollutant concentrations,
ranging from simple models with conservative as-
sumptions to more sophisticated ones accounting
for continuous concentration gradients as one moves
away from the pollutant source. Knowledge of emis-
sion characteristics is a key factor in exposure mod-
elling. As a basic approach. generation rates are
often dealt with by assuming constant emission

2 R. Persoons, A. Maitre and D J. Bicout

rates. allowing simple calculations of concentration
estimates, Published works on estimation of chemical
emission rates in laboratories are sparse. Emission
rates of n-hexane/ethyl ether/methylene chloride were
for instance calculated from chemical mass releases at
a university chemistry teaching laboratory (Keil and
Murphy, 2006). Another study estimated total FA
emission rate and emission factors per dissecting
table in a gross anatomy laboratory (Keil er al.
2001). However, in the case of eyclic processes or re-
peated concentration peaks, there is a need to use
time-varying emission rates in exposure models.
More sophisticated emission functions like exponen-
tially decreasing or sinusoidal contaminant emission
rates have been successfully used for a wide range
of activities (Jayjock, 1994; Keil and Nicas, 2003;
Nicas and Ammstrong, 2003; Nicas et al., 2006; Nicas
and Neuhaus, 2008).

In the current study, different approaches were de-
veloped in order to reproduce measured time profiles
of solvent concentration peaks in a pathology lab-
oratory. To this end. both descriptive approaches
and exposure models incorporating a time-varying
emission function were tested.

This work more generally aims at studying solvent
concentration distribution at different distances from
polluting sources and to combine these data with
workers’ space-time budgets for risk assessment
purposes.

METHODS

Laboratory presentation and description of working
tasks and pollurants

The study was performed at a teaching hospital
pathology laboratory. Activities included gross
examination of surgical specimens, tissue processing,
embedding, sectioning, staining, and microscopic ex-
amination. Two frequent decanting operations were
studied, consisting in manually emptying and filling
tissue processor reagent reservoirs (capacity 5 1) with
formalin or TOL. The operations studied were per-
formed by laboratory assistants at the beginning of
work shifts prior to other activities. Apart from the
number of containers decanted (two formalin and four
TOL containers) and that the tasks were performed
on different days, both working procedures were
identical. Task durations varied proportionally to
the number of decanting operations, ranging from
2 to 4 min when decanting formalin reservoirs
(two successive operations) and from 3 to 7.5 min
for TOL (four successive operations). The ex-
permental room (volume YV = 629 n13} was
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Modelling the time profiles of organic solvent concentrtions 423

contiguous to a dissecting room and a staining room.
Mechanical ventilation was supplied (down jet ceil-
ing diffuser air inlet and exhaust fan) (Fig. 1). No
local exhaust ventilation (LEV) was used during
the tasks. Formalin consisted of a dilution in water
of 35-37% v/v FA stabilized by 5-10% methanol
(final FA concentration: 6% v/v),

Alr monitoring and analysis

Inhalation exposure to FA and TOL during decant-
ing tasks was assessed by active individual air sam-
plings in the breathing zone, seven samplings for FA
and eight for TOL. Sampling duration was set at 15
min in order to determine compliance with French
short-term exposure limits (STELs). Sampling pumps
(SKC® model 224-PCTX4) were equipped with ei-
ther Dinitophenylhydrazyne-coated cartridges (FA)
or ORBO® 100/50 mg activated charcoal tubes
(TOL). Flow rates were pre-calibrated using an air-
flow calibrator (Gilibrator2®; Gilian Inc.) and set at
0.71 min~" (FA) or 0.051 min " (TOL) during sam-
pling. Air samples were analysed by liquid chroma-
tography with ultraviolet detection for FA (Waters
Alliance: quantitation limit = 0.25 pg) and gas chro-
matography with flame ionization detection for TOL
(Perkin Elmer Autosystem XL; quantitation limit =
0.02 pg).

Real-time monitoring (RTM) near polluting sour-
ces was performed using a MIRAN® SapphlRe
ambient air analyser with a single-beam infrared (IR)
spectrophotometer (series 205B, model XL: Thermo
Environmental Instruments, Franklin, MA, USA).
A total of 22 decanting operations, 10 for formalin
and 12 for TOL, were studied over a |-year period.
In use, the detector [location ry = (X4 Vg Zg4)] was
systematically located 0.3 m above the reservoir
[location r, = (X, v, z.)] in order to study concen-
tration profiles in the immediate vicinity of the pol-

lutant source and close to the worker’s breathing
zone. The detector was calibrated prior to the be-
ginning of the study, and a clean air zero sample
was daily drawn into the cell to establish baseline.
Dedicated applications for measuring concentra-
tions of FA (wavelength: 3.6 um, detection limit:
0.11 pp.m., pathlength: 12.5 m) or TOL (wave-
length: 13.8 pm, detection limit: 18 p.p.m., path-
length: 0.5 m) were used.

The influence of averaging time on the profile of
concentration peaks was studied. As expected, lon-
ger averaging times led to the identification of fewer
peaks. as well as a decrease in peak intensity.
Whereas the number and intensity of concentration
peaks did not significantly differ when using either
5-or 10-s averaging time procedures, we found that
30-s and 1-min procedures were unable to reflect
within-task variability. For this reason, it was de-
cided to average logged values over a time window
At = 55 to give the data set analysed.

Assuming a log-normal distribution for measured
concentrations, both individual samplings and RTM
data were reported using geometric means and geo-
metric standard deviations.

Physical conditions and ventilation measurements

Local conditions (temperature, relative humidity.
and air speed) were systematically recorded using
an airflow thermal anemometer (Testo 400@: Testo
Inc.). Ambient conditions remained stable over the
study period, with moderate variations of tempera-
ture (21-24°C) and relative humidity (42-50% ).

Ventilation rate () was measured on three differ-
ent days with a concentration decay method using
sulphur hexafluoride (SFg) as tracer gas. Three ven-
tilation fans were operated to promote good air mix-
ing within the room so that well-mixed conditions

Cleaning
staton
*
3
Tissue Tigsue
processor processar

Cedling diffussr

[ﬂ] Exhaust fan
Tissue
processor & Decanting operations
B Realtime monitoring
—

Fig. 1. Laboratory layout showing working tasks and air monitonng locations.
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could reasonably be assumed during the ventilation
test. SF, was released into the room at two different
points located 2 m above floor level at the constant
injection rate of 3 1 min~', Concentrations were
measured at the location where decanting tasks were
usually done, using the same ambient air analyser
with a dedicated application (wavelength: 10.7 pm,
detection limit: 0.01 p.p.m.. pathlength: 12.5 m).
Once the steady-state concentration was reached.
SF, release was discontinued and the ventilation
rate was determined using the formula describing
the concentration decay in a well-mixed room
(WMR), C(1)=C(0)exp[—Q(t—to )/ V], where C(1)
and C(0) are the concentrations at time ¢ and 1 =
0 (see Table | for parameter definitions and units).

This procedure vielded ventilation rates of 10.6,
10,9, and 10.0 m® min ', with an average of 10.5
m” min ™’ corresponding to ~1() air changes per hour
(ACH).

MODELLING CONCENTRATION TIME PROFILES

A peak was defined as a period starting with an in-
crease of concentration greater than the detection
limit of the real-time analyser for either FA or
TOL and ending with a decrease at least of the same
amplitude.

Having measured distinct concentration peaks that
might coincide with the occurrence of successive de-
canting tasks, two approaches of increasing com-
plexity were implemented to reproduce the time
profiles of solvent concentration peaks.

Descriptive approaches

Series  of rectangle functions. Concentration
peaks were firstly represented by an equivalent series
of rectangle functions characterized by a variable
concentration height and a fixed time width (5 s).
Rectangle heights were calculated so that rectangle

Table 1. Parameter definitions and units used for mathe matical functions and exposure models

Parameter Cormesponding equation or model Definition Unit

Ca Concentration decay method and Initial concentration mgm
c, well-mixed room model S A mg m >
0 Ventilation rate 157!

Vv Experiment room yolume m’

Py Seres of ectangle functions Concentration height of the k-th rectangle mgm
AT Time width S

i Senes of bell-shaped functions Onset time of the k-th concentration peak 5

Arg me between two successive concentration peaks s

Ag Amplitude of the k-th concentration peak mgm '
B Depletion rate of the k-th concentration peak 157"
Sir) Source emission function and Source ¢mission rate mgs '
Ii exposure models Onset ume of the k-th emission event 5

At Time between Lwo SUCCESSive BmiSSIon events 5

1 Elapsed time since the begmning of the k-th emission event s

g Amplitude of the k-th emission event mgm s
4 Decay rate of the k-th emission event 1s'
Cr Two-zone model NF concentration mg m- 3
Ce FF concentration mgm™*
fin Airflow rate from the NF zone to the FF zone 1s '
e Airflow rate from the FF zone to the NF zone 157t
Vi NF volume m’

Vi FF volume m'

i Interzonal airflow rate m*s™!
FSA Free Surface Area of the NF zone m”

¥ Average random air speed ms
D Diffusion model Turbulent diffusion coefficient m*s~!
Clx, %z ) Pollutant concentration at location (x, v, z) and time ¢ mgm
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surfaces equalled the area under the curve of mea-
sured concentrations. The mathematical function
comesponding to this procedure is given by the fol-
lowing equation (see Table | for parameter defini-
tions and units):

Croctls) = Z (PeH[t — (k— 1)df] x H[kAT —1t]).
k=1

(1)

where Hix) is the Heaviside function defined as
H(x) = 1 forx = 0and H(x) = 0 for x < ().

Series of bell-shaped functions. To improve the
previous approach. we tested a series of bell-shaped
functions to reproduce the observed concentration
profiles:

N
Clr)= 3 Aefbe(t — t) exp{ — bu(t — 1) }H(t — 1)
k=1

(2)

The equation providing concentrations detected

by the real-time analyser. based on averaging time

window Ar = 5, is given in Appendix (D) (see Sup-

plementary data, available at Annals of Occupational
Hygiene online, for details).

Integration of a time-varying emission function in
deterministic exposure models

As an alternative, a mathematical model based on
the schedule of decanting events was constructed. To
this end, differential equations describing the dy-
namics of concentrations as generated by a time-
varying source term S(1) were solved. The source
term should meet the following purposes: a buildup
and decay ftriggered by a single event, adjustable
slope and amplitude, and additivity of the emission
rate terms of each decanting task. With these, the fol-
lowing emission function was used (see Table | for
definition of the parameters):

"
S(n) = ZSL—M—U — t)exp{ —on(t — &) HH(t — 1).

k=1
(3)

This emission function was then incorporated into
three exposure models of increasing complexity
(WME. model, two-zone model, and three-dimen-
sional turbulent diffusion model) and non-linear
regression analysis was used to fit the model simula-
tions with observed data and to estimate emission
tunction parameters (f;, g;. and ;). These exposure
models integrating a time-varying emission function

were used to fit the measured concentrations for 22
decanting experiments.

WMR model. This one-zone model was used with
the following assumptions: a perfectly mixed room,
an equal airflow into and out of the room, no pollut-
ant in the incoming ventilation air, and the absence
of significant sinks of pollutant in the experiment
room. The general time-dependent mass balance
can be written as:

Vd—c= —QC + 5(¢t) (4)
di

with the initial condition: € (¢ = () = 0. The solution

of equation (4) integrating the time-varying emission

rate S(1) in equation (3) is given by Appendix (1I)

{Supplementary data are available at Annals of Oc-

cupational Hygiene online):

N
Clt) =) Fi(Q:t —1). (5)

k=1

The WMR model was man with Q in the range (5—
20y ACH in order to take into account possible ven-
tilation variations and measurement uncertainty.

Two-zone model (near-field/far-field model). First
described by Hemeon (1963) and further developed
by Nicas (1996), this exposure model is an improve-
ment of the one-zone model to account for imperfect
air mixing, where concentrations are higher near the
source than elsewhere in the room. Two conceptual
contiguous zones are assumed: a near-field (NF)
zone containing the emission source and including
the worker’s breathing zone near the source and
a far-field zone (FF) representing the rest of the room
volume. The air within each zone is assumed to be
instantancously well mixed with exchanges between
the two zones leading to higher concentrations near
the source. The presence of the worker’s body is ne-
glected and it is assumed that there is no overall di-
rection of airflow in the vicinity of the pollutant
source. The concentrations Cy and Cp of the two-
zone model are described by the system of first-order
differential equations:

Selm el

w[ol=wlal+ []

where fiy = fifVy and iz = f/Vs Vi = 2.1 m* and
Ve = Voo — Vg = 60.8m’. To implement this
model, the NF zone was modelled as a hemisphere
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of radius R = 1 m centred on the pollutant source
and such that it contains the worker’s breathing zone.
The interzonal airflow rate (ff) was estimated from
the expression involving the free surface area
(FSA) through which air could move and the average
random air speed (s) as (AIHA er al., 2009):

ﬁ=éx FSA x s. (7)

The FSA = 27R* = 6.3 m"” and the air speed
measurements performed during decanting tasks at
the boundary of the conceptual NF zone resulted in
values ranging from 0.02 to 0.06 m s~! with 0.03
m s~ as a median value (1.8 m min~"), in accor-
dance with median air speeds reported in indoor
workplaces (Baldwin and Maynard, 1998). Using
this value in equation (7) gives i = 0.095 m’ s
(5.7 m® min~1), corresponding to an airflow rate
from the NF zone to the FF zone (fy) of ~2.7
min~". As interzonal airflow rates are difficult to es-
timate. fi was not given a fixed value but a range of
plausible values, ranging from 1 to 30 m’ min ',
based on the literature (Cherrie, 1999; Keil, 2000).

The solution of equation (6) with the emission
source function in equation (3) and with the initial
condition: Ox (1=0)=Cr(r=0)=0is given by:

. u .
EAR

2

i ] :
+ [ j| Fz_],‘-[:.ﬂ_}l — F;_-j]a
k=1

vzl

where the eigenvalues —4; ;of the matrix M. the as-
sociated eigenvectors «'s and v's and functions Fj,
(....) are given in Appendix (III) (Supplementary
data are available at Annals of Occupational Hygiene
online).

Diffusion model. A spherical turbulent diffusion
model was used with the assumption of a continuous
concentration gradient as one moves away from the
pollutant source. To this end, we considered a system
consisting of a time-dependent emission source dif-
fusing in the experiment room (dimensions [0 < x <
L], 10 <y < Ly, [0 < z < Ly]). The pollutant con-
centration C(x, v, z, ) was described by the following
diffusion equation with a point source term:

ac FC € &C

=t e e =

it vy a2

—QC + d(x —x)0(y—vs)d(z — z)8(n)
(9)

with the initial condition, C(x, v, z,1 = () and where
r. = (xs v. z.) denotes the source location. We as-

sumed that there was no pollutant in room air at
the start of the experiment that emission started at
r = 0 and that there was no advective airflow near
the source that might affect the pattern of pollutant
dispersion. Molecular diffusion coefficient was
neglected because its values are typically of the order
of 0.001 m* min . For simplicity. we assumed zero
concentration flux into the room walls:

L=0: x=0,L,
£=0;, y=0,L, (10)
=0 z=0.1Ia.

a9

The solution to this problem providing pollutant
concentration C(x, ¥ z, f) at any point of the room
and at any time ¢ is given by Appendix (1V) (Supple-
mentary data are available at Annals of Occupational
Hygiene online);

i
Clxy,z;1) = [ degGlx, v, 2, e, ¥, 20 10) S0
Jo

(11)

where G(x. v, 2, t|x., V., 2., o) is the Green's function
of equation (9) given in Appendix (IV) (Supplemen-
tary data are available at Annals of Occupational Hy-
giene online). Among limitations of this model is the
rationale of assigning a value to the turbulent diffu-
sion coefficient D). Indeed, reported values for D
range from (.1 to 10 m* min~" (Keil, 2000; AIHA
el wl., 2009) and, to the best of our knowledge, there
are no definite recommendations on assigning a spe-
cific value to the diffusion coefficient. For these rea-
sons, it was decided to run the diffusion model with

D ranging from 0.1 to 10 m* min~",

Uncertainty estimation

Uncertainty on fitted parameters (emission func-
tion parameters f;, gy, and o and parameters describ-
ing pollutant dispersion @, fi, and D) was estimated
using confidence intervals (Cls) (stated at the 95%
confidence level). In addition, covariance matrices
and associated Pearson cross-correlation coefficients
{r) were calculated for these parameters.

Data analysis

As the real-time analyser response was based on
a 5-s averaging time (Af), the expression of the
modelled concentrations C (£) (given by equations
(1), (4), (9) and (17) in Appendix (Supplementary
data are available at Annals of Occupational Hy-
giene online) when using series of bell-shaped
functions, WMR., two-zone and diffusion models,
respectively) was integrated on the same averaging
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period to obtain the detected concentrations Cy
(r) as:
1 2
C'.i[t)':—[ C(t")dt'; At=35s, (12)
ﬁ". = At
For the two-zone model, we used Ci (1) = Crga (1)
Adjustments of unknown parameters in equation (2)
(1A ufby) and equation (3) (#3/gi/oy) were performed
by non-linear regression analysis, using the ‘least
square fit' function in Matlab (Matab® for Win-
dows, release 7.0).

RESULTS

From 2 to 4 FA concentration peaks (average: 2.5
peaks) and from 3 to 8 TOL concentration peaks (av-
erage: 5.2 peaks) were observed by RTM. FA and
TOL concentrations resulting from RTM or individ-
ual air monitoring are presented in Table 2. Six of 7
FA individual exposures exceeded French STEL (1
ppm or 1.24 mg m ), whereas TOL exposures
were at times close to but did not exceed the associ-
ated limit (100 p.p.m. or 384 mg m ). Both individ-
ual and RTM measured concentrations were
variable, with values ranging over one order of mag-
nitude. On average. FA occupational exposures were
eight times lower and TOL concentrations were
three times lower than concentrations resulting from
RTM.

Descriptive approaches

An example of a series of rectangle functions
(Model 1) obtained for formalin and TOL decanting
tasks is presented in Fig. 2. On average, 5- and 10-s-
averaging time procedures resulted in rectangle
heights, respectively. 4 and 9% lower than observed
maximum concentrations within peaks, the greatest
differences never exceeding 20/30%. In contrast,
30-s or 1-min procedures often resulted in rectangle
heights 509% lower than maximum concentrations
within peaks. The greatest differences between

427

rectangle heights and maximum within-peak con-
centrations corresponded to very transient peaks,
whereas larger peaks were more accurately fitted
by the equation (1) function.

An example of fits obtained using the bell-shaped
function (Model 2) in equation (2) is presented in
Fig. 2. In the majority, modelled concentration pro-
files were in good accordance with observed values
for both FA and TOL decanting experiments, Fitted
peak intensities and durations were generally close
to the observed patterns. Distributions of time inter-
val between peaks (A = —11 ), peak amplitudes
(A;) and peak decreasing rates (b,) of equation (2)
are illustrated in Fig. 3. Ar, was similar for FA and
TOL experiments, comresponding to ~50 s on aver-
age. Peak intensities (A;) were highly variable, with
values ranging over one (FA) to almost two (TOL)
orders of magnitude. Peak durations (estimated by
1/b) were in the range of 1040 s for FA and 8-
100 s for TOL, confirming the variability of peak
shapes and the presence of very transient peaks.

Integration of a ime-varying emission function in
deterministic exposiire models

Figure 4 illustrates modelled FA/TOL time series
concentration profiles when running WMR, two-zone
and diffusion models. Table 3 shows the distribution
of exposure model input parameters associated with
satisfying fits and the associated Cls. Within the as-
signed input parameter ranges, two-zone and diffu-
sion models resulted in acceptable fits in 19 and 22,
respectively, of the 22 decanting experiments studied,
whereas the WMR model was never able to accu-
rately fit measured concentration profiles. Fitted
ventilation rates frequently ranged within 10-20
ACH when using two-zone or diffusion models.
whereas the WMR model required much higher
ventilation rates to result in satisfying fits. All fits
were obtained with f§ within the assigned range
(130 m> min_;) and fitted ff was often found to
be between one-half and two-fold the estimated

Table 2. FA and TOL tume-weighted average concentrations measured by RTM or individual air samplings

Pollutant FA TOL
RTM Individual RTM Individual
ar momlonng ar momlormng

Sampling duration (min) 24 15 3-1.5 15

No samples 10 7 12 &
Gepmetric Mean (mgm ™) 8.9 1.15 385 118
Geometric standand deviation 1.9 12 1.9 28

Min (mg m ) 4.0 0.75 139 31

Max (mg m ) 24.0 1.4 1062 341
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Fig. 2. A and B: profiles of FA/TOL time series concentrations obtained using equation 1 (Model 1) and equation 2 (Model 2)
functions,

value (5.7 m”® min™"). Turbulent diffusion coeffi-
cient D associated with good fits was systematically
in the range 0.1-1 m” min~', with very similar val-
ues for FA and TOL. Large CIs were observed for
all fitted parameters, with similar ranges regardless
the considered pollutant. For the ventilation rate
(), largest CI were found for WMR model mns,
whereas CI were significantly lower for the diffusion
model,

Distributions of fitted emission rate funciion

lequation (3)] parameters (1. gy and ;) are illus-
trated in Fig. 5. Due to the poor fits resulting from
the WMR model within plausible ventilation rate
ranges, comesponding emission parameter estimates
were not calculated. Time between two emission
events ranged from 20 to 90 s for FA and from 15
to 156 s for TOL. Emission amplitudes (g;) esti-
mated by the diffusion model were systematically
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Fig. 3. Parameters (Ar,. A, and by) of the concentration function in equation 2 for FA/TOL.

four to five times lower than two-zone model esti-
mates. Emission durations (estimated by 1/%,) varied
greatly, frequently corresponding to pulse releases
(1-10 s) and more rarely to longer events (50 s).
On average, TOL emissions were estimated to be
twice as long as FA emissions, corresponding to
20- and 10-s events, respectively.

Pearson cross-correlation coefficients (r) between
all parameters in the emission function (. g, and
%) and those used in the description of pollutant dis-
persion (@, fiy. fip and D) are summarized in Table 4,
No systematic correlations were found between
emission function and pollutant dispersion parame-
ters except that D was found slightly positively cor-
related to both t, and g;. However, for the emission
function, from moderate (r ~ 0.6) to strong (r ~
(.8) positive correlations were found between 1,
and both g, and 2, but no comelations between g,
and o, for two-zone and diffusion models. For the
pollutant dispersion. as expected fir was found
strongly positively correlated with ventilation rate
((2). and the incidental correlation between fy and
i results from the relation /i = VE/Vy. Positive
(negative) correlations indicate that increasing one
of the parameters require to increase (decrease) the
others to allow describing the data and vice versa.

Estimated emission rates and released mass of
pollutants are given in Table 5. Average FA emission
rates estimated by two-zone and diffusion models
were 47 and 10 mg min~', with great variability
from one experiment to another. These average rates
corresponded to 103 and 22 mg FA, respectively,
emitted during decanting operations. Average TOL
emission rates were estimated to be 1.8 g min ™'
when using the two-zone model and 04 g min '
when using the diffusion model, with values ranging
over two orders of magnitude. The corresponding
TOL mass released during decantings was 9.7 and
2.0 g. Again, both FA and TOL emission rates esti-
mated by the diffusion model were approximately
five times lower than those predicted by the two-
zone model. Figure 6 presents an example of ob-
served FA/TOL concentration peaks and estimated
emission rate time profiles. A shift of ~10 s between
estimated emission peaks and measured concen-
tration peaks was found, both for FA and TOL de-
canting experiments. The number of observed
concentration peaks, and therefore the number of es-
timated emission peaks, did not systematically coin-
cide with the number of decanting operations, as
illustrated for TOL where four operations resulted
in five concentration peaks.
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Fig. 4. A and B: measured and modelled profiles of FA/TOL time series concentrations.

DISCUSSION

This study presented different methods for repro-
ducing the pattern of successive solvent concentra-
tion peaks during decanting tasks in a pathology
laboratory, The average number of observed concen-
tration peaks per task was close to the number of de-
canting operations, although several experiments
resulted in more concentration peaks than expected.
This is consistent with the peak definition account-

ing for small peaks and the narrow time window
(At = 5 s) vsed in averaging time procedures. As
a comparison, the time-weighted average concentra-
tion of the entire monitoring period was also used as
a reference value in order to calculate the number of
concentration peaks per task. Fewer peaks were
identified when following this procedure, ranging
from | to 3 FA peaks (average: 1.8 peak) and from
2 to 5 TOL peaks (average: 3.0 peaks). Although
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Table 3. Statistics of ventilation rate (€), interzonal exchange rate (), and diffusion coefficient (D) corresponding to best fits o data for the studied decanting tasks
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focussing on higher peaks which is probably toxico-
logically more relevant, this altemative method is
limited by the fact that a concentration can be con-
sidered as a peak in one experiment but not in an-
other (Preller et al., 2004), especially in situations
with high within-task variability as was observed
in the present study. The use of an arbitrarily set peak
detection limit was not judged relevant in the present
study with the aim of accurately reproducing the
concentration time profiles in view.

The two variants of the descriptive approach used
to reproduce observed concentration peaks both re-
sulted in acceptable fits. However, the first method
(serics of rectangle functions) provided only very
general information about peak characteristics
(intensities, durations, time between two peaks).
The acceptable match obtained between observed
and fitted concentrations using equation (2) gave in-
dications that the chosen function may be suitable to
reproduce exposure profiles in situations where suc-
cessive transient peaks are observed, although other
trial functions may be used as well. The main limita-
tion of these two descriptive approaches lies in the
fact that they do not provide any information about
emission characteristics and so are of limited use
in the understanding of exposure variability determi-
nants. For these reasons, exposure models were al-
tematively used in order to better understand the
relations between pollutant release. air movements
in the room, and the resulting concentrations. Deter-
ministic exposure models frequently include con-
stant generation rate assumptions for simplicity
(Keill and Murphy, 2006; Spencer and Plisko, 2007;
Boelter er al., 2009). Time-varying emission rates
have already been used in exposure models (Keil
and Nicas, 2003; Nicas and Armstrong. 2003; Nicas
et al., 2006; Nicas and Neuhaus. 2008), most of
which were exponentially decreasing emission rates.
In the present study, we needed to construct a specific
emission function in order to account for the tran-
sient nature of decanting operations and to govern
the date, amplitude. and exponential decay of emis-
sion rates. Our results indicate that the constructed
emission function may be relevant in reproducing in-
termittent pollutant releases. A similar approach has
been used for FA during embalmings (Bennett er al.,
1996).

The emission function tested was incorporated
into three exposure models of increasing complexity
in a tiered approach, as recommended for indoor air
exposures (Jayjock and Hawkins, 1993; Keil. 2000).
Although exposure models were not used in the pres-
ent study to predict concentrations but rather to fit
model outputs with observed concentration profiles,
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Table 4. Pearson cross-correlaton coefficients (r, median values) within and between emission function parmmeters (f;, g, and

%) and exposure model pammeters (O, f, and £2)
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our results confirmed that simple models like the
WMR model underestimate exposure intensity close
to the source (AIHA et al.. 2008). On the other hand,
more complex models (two-zone or diffusion)
seemed more appropriate in fitting the measured pro-
files. The two-zone model has been used in various
studies and has provided concentration estimates
near the pollutant source that were within an order
of magnitude (Nicas et al., 2006; Spencer and Plisko,
2007; Nicas and Neuvhaus, 2008; Zhang et al., 2009).

An important issue about exposure models is the
balance between their performance and the uncer-
tainty of input parameters. Advanced models require
more input parameters, some of which are more
uncertain or difficult to estimate. In the present
study. ventilation rate was approached by a concen-
tration decay method, providing a reasonable degree
of confidence in the representativeness of this pa-

rameter. Air change rates that were based upon
repeated measurements at a single point might al-
though reflect local dilution rates more than room
airflow. Large CI of interzonal air exchange rate
() and turbulent diffusion coefficient (D) illustrate
the uncertainty in assigning appropriate values. Fit-
ted fi was close to the estimated value calculated
as one-half of the free surface area through which
air could move. Fitted D values were of the same
order of magnitude as those reported elsewhere
(Rasouli and Williams, 1995: Drivas et al., 1996;
AIHA et al, 2009). Many positive correlations
found between variables are consistent with the gen-
eral trends applying to the tested physical models.
RTM in the immediate vicinity of polluting sources,
with limited influence of general ventilation on the
measured concentration profiles, may explain the
absence of correlations between (0 and emission
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Table 5. Estimated average FA/TOL emission rates and mass released during decanting experiments following two-zone and

diffusion models

Pollutant FA TOL
Parmmeters Average emission Average released AVErige enussion Average released
rates (mg min~ ") mass (mg) rates (g min~") mass (g)
Ex posure Two-zone Diffusion Two-zone Diffusion Two-zone Diffusion Two-zone Inffusion
models model model model model model model maodel model
Mean 46.9 10.1 102.9 225 1.78 036 9.7 2.0
Median 26.3 7.0 74.4 19.1 1.51 033 74 1.5
SD 44.1 7.9 85.2 152 1.23 025 63 1.2
Mintmum 4.2 0.4 1.6 1.1 0.52 0.06 34 0.4
Maximum 142.5 25.0 2613 330 424 0.90 222 4.1
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Fig. 6. Hlustration of profiles of FA/TOL observed concentrations and estimated emission rates versus ime.

function parameters (f, gz, and ;). From our results,
the two-zone model may be seen as an acceptable
balance between performance and complexity, pro-
viding satisfying fits when incorporating a time-
varying emission function without requiring too many
input parameters.

Another interest of this work lies in the fact that
we were able to estimate pollutant emission rates.
Discrepancies between emission amplitudes (g,) es-
timated by either two-zone or diffusion models may
partly be due to different assumptions about pollut-
ant spatial distribution around the emission source.
Average estimated FA emission rates were of the
same order of magnitude as those determined in
anatomy laboratories during dissecting courses (Keil
et al., 2001).

The interest of field-derived emission rates char-
acterization is that emission rates may then be used
in order to predict concentrations under varying cir-
cumstances (varying number of decanting events,
changing durations, and different ventilation rates).
and thus to estimate the potential variability of work-
ers’ exposure. A limitation of this work is that we
used a non-specific ambient air analyser, resulting
in the probable overestimation of FA concentrations,

and consequently emission rates, due to simulta-
neous methanol and FA IR absorption. As the main
aim of our study was to characterize concentration
peak patterns and because occupational exposures
to these pollutants were also measured, this limita-
tion was judged acceptable. The performance of
portable instruments for monitoring organic vapour
in the field for determining short-term solvent
exposures has been evaluated in other studies. These
monitors were judged useful in determining work-
ers’ exposure profiles in various situations and in
identifying situations where short-term limit values
may be exceeded, but their performances were gen-
erally limited when complex mixtures were studied
(Poirot et al., 2004; Coffey er al., 2009). Neverthe-
less, IR analysers have also been successfully used
for monitoring TOL concentrations in hydrocarbon
mixtures, with reasonable relationships between re-
al-time analyser response and traditional charcoal
tube sampling methods (Wadden e al.. 1995).
Discrepancies between FA and TOL concentra-
tions measured by either RTM or individual sam-
plings may be due both to non-specificity of the
real-time analyser (mainly for FA) and to different
sampling durations. Individual exposures measured
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in this study were similar to those reported in pathol-
ogy laboratories (Burgaz er al.. 2002: Proietti et al.,
2002; Orsiere et af., 2006; Vimercat et al., 2007;
Costa ef al., 2008) and confirmed the need for cor-
rective measures in order to ensure workers’ safety.
Implementation of an LEV system would be nec-
essary to prevent both FA (eve/respiratory tract
irritation, and nasopharynx cancer) and TOL (neuro-
toxicity) health effects and respiratory protective
equipment should be worn by workers during these
operations. Moreover, workers may benefit from re-
cent tissue processors that include automatic reagent
transfer systems, avoiding manual tasks and thus
preventing peak exposures.

CONCLUSIONS

This work developed different strategies for repro-
ducing solvent concentration peaks observed during
successive decanting tasks in a pathology laboratory.
Both descriptive approaches and deterministic expo-
sure models resulted in satisfying fits of observed
data. Of the three considered models involving a
time-varying emission function. only the two-zone
and diffusion models resulted in very good fits,
whereas the well-mixed room model failed to accu-
rately fit observed profiles within assigned ranges of
ventilation rates, Our results suggest using two-zone
or diffusion models for reproducing solvent concen-
tration peaks patterns in similar conditions.

A further advantage of the modelling approach we
tested is that emission rates can be estimated from
continuous concentration data. which allows the cal-
culation of exposure distributions under varying con-
ditions. These findings may serve for risk assessment
purposes or engineering control decisions.

SUPPLEMENTARY DATA

Supplementary data can be found at http://
annhyg.oxfordjournals.org/
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APPENDIX — CALCULATIONAL DETAILS

I. Series of bell-shaped functions

The measured concentration function corresponding to the function in Eq.(2) is:

c.(t)= i j' C(t,)dt,

=it {_A])
N
=3 A [H(t, +At—1)B, (b,.0.At)+ B, (by.t— At—t, At)—B, (b,.t—t,. A1) |
ki
where
0 s, $g
B, (b,.t-T.At)= {1+[1+bk (t—T}]z}c_&*('_T} (A2)
AU o7 il
b, At t

II. One-zone model

The function E (Q.t—t,) in Eq.(5) is given by
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The measured concentration function is therefore

Cd(t]zé [ (),

_ e (Ad)
=§:gk[H(tk+m_r)Bk(Q.D.ﬁ.tﬁBk(Q.t—m~tk.ﬂt)—Bk(Q.t—tk.m)]
k=i
where
0 Al )
B, (Q.t-T.At)= [uk(t—T)-M]c'““("T} Qe g D | Gl (A5)
o, (Q-oy ) At Q(Q-o,) At '

II1. Two-zone model

The eigenvalues —/.,, of the matrix M in Eq.(6) are given by

; 5 . _
:1}:E{E'N+EF+Q:|:J(BN+BF+Q) *4[3,\;(1} (A6)
“

and the associated eigenvectors u's and v's are

[1111] - Bf _ {BN ] : [_"_11] - |3F : l:BN ] (AT)
el PrPr + (ﬁx = }"1)L Pag =24 V21 PP ""(BN —;‘~2T By =%,

and
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The measured concentration functions are therefore
N
= [H”]ng[H(tk +At—t)Byy (24.0.At)+ By, (hy t—At—t,. A1) = B, (2.t -1, A1) | (A9)

where
0 i t=<T

B,, (X,.t=T At)=1 [ e (t=T)+1]e D R e I o 1 (A10)
oy (:"—n"'o'-k)m ol =y )2 At .

IV. Diffusion model
The Green’s function G(x‘ }r‘.z.t'x:.}’s.zs.tu). of the diffusion equation Eq.(9),

satisfying the boundary conditions in Eq.(10) with the initial condition.

G(x.y.zt=1,]x.y,.2z.t,)=06(x~x)5(y~y.)5(z~z). and for the rectangular box

geomefry of the experiment room. is given by
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where the eigenfunctions @, (u), with j=m, n, and ], are

cpj(u]=[L£J cos[?] : O<uxL, (A12)
i i

Using the souwrce function in Eq.(3). we obtain the expression of the pollutant

concentration at any point and time as

C(\ Y.z t) Ziﬂ:zng{[q}m(x )(:s (1)] [0 (Y (3')]}‘[%(25)@?(2)] (A13)
xE, .1 (D-Q.t =1, )}
where
F..(DQt-t)=
0 3 bt
eox] 4 [[(Pusn e )(t=0) ool (=)ol (=0))]
(E’m_n,[.i; ==ty )2 E
(Al4)
with

2 2 2
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Abstract

Objectives: The aims of this study were to estimialt@lation exposure to chemicals and the
resulting acute health risks for working scenaraberacterized by successive peaks of
pollutant concentrations.

Methods: A stochastic two-zone model combiningreetivarying emission function and field-
derived probabilistic distributed input parameters used to predict both instantaneous and
15-min averaged pollutant concentrations during dieeanting operations performed in a
pathology laboratory. The location of the workeraswaken into account in the model for
computing probability distributions of inhalationxposures and for subsequently
characterizing Hazard Quotients for health riskppses. The model was assessed by
comparison with repeated individual monitoring peried on the workers during the same
tasks.

Results: Modelled inhalation exposure profiles ed@d 15-min average concentrations of 1.7
and 208 mg.n for Formaldehyde (FA) and Toluene (TOL), respesdtiv The individual
monitoring performed showed similar average comegions, with 1.2 and 175 mg-for

FA and TOL. No more than 3 to 5 successive FA cotiadon peaks were generally
sufficient in the modelling exercise to provide bt estimated exposures exceeding Short-
Term Exposure Limits (STEL). Modelled Hazard Quotse higher than unity and STEL
exceedance probabilities higher than 0.5 were fdondFA, whereas estimated TOL health
risks were notably lower according to high expodimets. Estimated inhalation exposure
distributions frequently ranged over one order afgmtude for the two pollutants, reflecting
both the natural exposure variability and the utadety of some of the two-zone model input
parameters.

Conclusions: these findings indicate that the dgved approach may be useful for modelling
occupational exposures and acute health risksetetatchemicals in situations involving
time-varying emission sources. Modelled exposus&iiutions may also be used within
Bayesian Decision Analysis frameworks for makingasure judgements and refining risk

management measures.
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Introduction

Biology and pathology activities are commonly cleteaized by the repetitive use of a large
number of chemicals. The various tasks handledhesd laboratories such as decanting
chemicals, mixing reagents or diluting solvents émad to the evaporation of chemicals
within the working environment. Inhalation exposym®files resulting from such activities
usually consist of successive peaks of concentrafis working tasks are both numerous and
diverse, the systematic monitoring of concentrapeaks is generally precluded and such an
exposure assessment strategy moreover does notd@ravany informations about the
mechanisms governing the exposure. Neverthelesssgessment of short-term occupational
exposure to chemicals is of great importance awai$ shown that temporal variability
increases with decreasing averaging times (Wabaed, 1994).

As an alternative to monitoring, mathematical mbdglturns out to be a valuable tool for
assessing inhalation exposure to chemicals andradem®delling approaches have been
implemented over the last decade. The European RE&Gislation has for instance initiated
several mechanistic inhalation exposure modelsngmhich Tier 1 generic screening tools
(ECETOC Targeted Risk Assessment tool, StoffenmamalgMKG-Expo-Tool) or more
sophisticated Tier 2 exposure models (Advanced REA®Gol) (Schinkelet al, 2011). Such
exposure models are now widely used in order talywe exposure estimates for various
chemicals and exposure scenarios.

In addition, physical-chemical models are incredgingsed within exposure assessment
strategies (zero-ventilation, well-mixed box, twane, diffusion) (AIHAet al, 2009). Few
studies have successfully used deterministic exposmodels to predict solvent
concentrations within laboratories (Keil and Nica®03; Keil and Murphy, 2006). Among
physical models, the two-zone model has often pgexviexposure estimates within a factor of
%- to 2-fold of measured values (AlH& al, 2009). This model is of particular interest in
situations where concentration gradients may oacwar where inhalation exposures close to
emission sources are to be estimated. However, ofdste studies using this model have
mainly restricted their focus to atmospheric conegitns and health risk issues have
generally not been addressed directly. In a regapér, Jayjock et al. combined both the two-
zone model and a Hazard Index (HI) approach inrotdesstimate health risks posed by
fluorinated solvents in a workplace spill scenaridhis study provided useful

recommendations for risk management measures (kagb al, 2011). Such modelling
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exercises enabling the estimation of both inhatkaérposures and health risks are necessary
to help industrial hygienists in their risk managsnstrategies.

Knowing emission characteristics is of great imaoce in exposure models as emission rates
govern both the rate and amplitude of the atmosphswncentrations to be estimated.
Modelling studies are sometimes limited by the latklata concerning emission sources and
attempts have thus been made to improve the cleaiition of emission rates in this context
(Keil et al, 2001). Time-varying emission functions have shotheir usefulness for
characterizing the concentration profiles obserfggdvarious activities (Nicast al, 2006;
Nicas and Neuhaus, 2008; Jones RMal, 2011). Field-derived emission rates have also
been determined successfully (Boekeml, 2009), but such data are sparse in the laboratory
field.

Another limitation for some modelling studies lies the fact that input parameters are
generally considered as point estimates, which dotgeflect both the variability of such
parameters and the uncertainty surrounding therhisncontext, Monte Carlo simulations are
increasingly being used in conjunction with expesunodels for making exposure
judgements (Vadali Met al, 2009; Adgate Jlet al, 2011). More generally, Bayesian
statistical techniques combining different sourcésinformation, among which exposure
models, are being recommended in recent expossessment strategies (HewetePal,
2006; Ramachandran G, 2008).

In a previous study, we used a two-zone model rategy a time-varying emission function
to reproduce the time profiles of organic pollutaohcentrations observed within a pathology
laboratory, and field-derived emission parameteggseviurther characterized (Persoensl,
2011). Given the variable and potentially high iatian exposures modelled in this
preliminary work, an in-depth analysis was worth@lin order to characterize both exposure
variability and health risk assessment. Accordinghe aims of the current study were i) to
predict the variability of worker inhalation exposuo pollutants using a stochastic two-zone
model involving distributions of the field-derivedput parameters, ii) to assess acute health
risks that may result from such successive conagotr peaks, and, if required iii) to

recommend risk management measures to the labpsitdf.

Materials / Methods:
Work task description
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As described in the previous work (Persoebsal, 2011), the study was performed in an
experimental room [volume V = 62.9%at a teaching hospital pathology laboratory. The
operations under study were performed by laboradesystants at the beginning of their work
shifts prior to other activities. The work taskssotved successive decanting operations
consisting in manually emptying and filling tisspcessor reagent reservoirs (capacity of 5
litres) with either formalin or toluene (TOL). Twimrmalin and 4 TOL containers were

generally decanted using the same working procedureon different days. Decanting tasks
lasted from 2 to 4 min for formalin and from 3 tarn for TOL and they were followed by

cleaning tasks (duration: 15-20 min), which wergied out in the same room. The workers
were located in the immediate vicinity of the enmassources during decanting and far away
from these sources (> 2m) during the subsequeaniclg tasks. No respiratory protective

equipment was worn by the laboratory assistant®eing these tasks.

Exposure modelling

In the modelling exercise, the room volume was d#di into two conceptual well-mixed
zones: a Near-Field (NF) zone modelled as a herarspfradius R = 1 m and volume, ¥
2.09 n) centred on the emission source and includinguvrer’s breathing zone, and a Far-
Field (FF) zone representing the volume of the oféshe room (V¥ = V — V. = 60.81 )
where the cleaning tasks were performed.

Although this model is limited by several assumpsio(perfect air mixing within each
theoretical box, sharp discontinuity in concentmatas one moves away from NF to FF zone),
the instantaneous exposure E(t) to formaldehyde) (&d TOL during the work tasks
(decanting followed by cleaning) was described itine framework of a two-zone model

such as:

E(t)=p(1) G (9 +[2-R( 9] Ge(} (1)

where G(t) and GHt) are the pollutant concentrations in the NF &kdzones at time t,

p(t) =H(Tne —t) is the probability of finding the worker in theFNzone at time t, in which

Tne denotes the sojourn time in the NF zone; H(xhesHeaviside function defined as H(x) =
1 for x> 0 and H(x) = 0 for x < 0. By definitiomyg starts at t=0 and only includes the

duration of the decanting operations, the subsdqaleaning tasks (duratiorter) being
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considered to start immediately after the compteiwd the decanting operationsye was
assumed to approximate to a Gaussian distributiondjtional thatng is larger than or equal
to the duration of all emission peaks) based ugweral observations of the workers location
during the decanting tasks (see Table 1 for parmugtfinitions / units and Table 2 for the
distributions of input parameters).

According to Persoonst al, 2011, the pollutant concentration time profilasNF and FF
zones resulting from this type of work task cardbscribed by a two-zone model with a time-

varying emission source function, such as follows :

dC
== —BCyr +RCee +S( t)
- 2)
d,:F =BCye _(BF +Q/VF) Cer

where 3 is the interzonal airflow rate afty andBr are defined such tht VyBn = VEBR Q

is the room airflow rate and S(t) the time-varyergission source function expressed by:

S(t)=ggk0(k(t—l;<)exﬂ—ak(t—;)} Ht1) ; ;=§A t ®3)

where t, gk andag respectively represent the starting time, the d@og# and the decay rate
of ky, emission event; N is the number of emission events

Solutions of the systems of Equations (2) with seuterm given in Eq.(3) and initial
conditions G (0) = G£(0) =0, is given by [Persooms al, 2011]:

i[u“':lvk()\l’t_ t)+ ViR (A 5 t»ﬂ
. (4)
2

I:u21|:l,k(}\1’t_ tk) + V21F2’AA 2,t_ tQ:l

where,

A, =%[BN +Be +Q/V; +(By +B: +Q/V,)’ -4BNQ/VF]
(5)

A, =%[BN +B: +Q/V; —\/(BN +Be +Q/ V)’ ‘4BNQ/VF]
and,
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|:U11j|= BF |:BN :| } |:V11i|= B,: |:BN i| (6)
Uz BB +(BN _)‘1)2 Bv =2 ’ Var BuBe +(BN —)\2)2 Bn —A,

with, for n = 1, 2, we havé, , (A, t-t,) =0 for t<t, and fort>t,

ak (tz_tk )2 e_uk(t-tk) : )\n =ak
P t=t) =90 a, [(?\n -a,)(t-t,) -1:|6'“k(t'tk) 4o gt (7)
()\ a )2 ;N EO
n k

Distributions for emission source function parame@ty, g« anday) and for airflow rates (Q
andf3) were characterized in Persoaisal. (2011 study) and are detailed in Table 2. Choices
concerning probability distributions and associabemindaries were determined by using

either goodness-of-fit techniques with our experitakdata or by referring to literature data.

Health Risk modelling

Acute health risks that may result from such shexposures to toxic pollutants were
estimated using Hazard Quotients (HQ). This approamfsists in the comparison of an
estimated exposure with a reference dose levelwbelhich adverse health effects are
unlikely to occur. The HQ approach was justified thg acute deterministic effects of the
studied pollutants (irritative properties for FAdaaffects on the central nervous system for
TOL), for which both incidence and severity increasea function of dose above a certain
threshold. Stochastic effects (cancer) resultimgmfrchronic exposures to FA were not
covered by the scope of this study.

HQ was calculated using the ratio of the modelleposure to the reference concentration,
with HQ>1 being considered as potentially causiegltm risks. To this end, instantaneous
and 15-min average inhalation exposure distribstiaere compared to Ceiling Values (CV)
and Short-Term Exposure Limits (STEL), respectivatyoider to assess the distributions and
probabilities of Occupational Exposure Limit (OEL)yceedance, two indexes, h{and

HQm, were calculated as follows:

15min
[ E®at /15 min
HQis= =2 =L © ®)
STEL STEL
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where ks in the numerator denotes the Time-Weighted Ave(ai#A) inhalation exposure,
and ,
o max| Elt),0 t< 15mi
HQm = E = [ ( ) ﬂ
CVv CVv

where K, denotes the maximum instantaneous concentratitminag 15-min time window.

9)

Various exposure limits and recommended levels fdiifierent countries were tested in the
simulations (Table 3) in order to study the potdrdifferent interpretations that may result
from this modelling exercise.

As the exposure E(t) (Eand E, are both random variables) is a stochastic vaidhk to the
distribution of the parameters used in the exposaleulations (see Table 2), the results for
HQ1s and HQ, are given in terms of distributions and probaieiit

In order to test the predictive performance of ti@del, workers inhalation exposures were
measured on two lab assistants at the time ofttlaysTo this end, seven FA and eight TOL
individual air samples were collected in the woskdsreathing zones during the working
tasks under study. The sampling duration was sysieaiig set at 15 min in order to cover
both the NF decanting tasks and the subsequentidéiiog tasks, but also to determine
compliance with French short-term exposure IIim&TEL). Air samples were analyzed
according to laboratory quality standards and qtaitn limits were respectively 0.25 ug for
FA and 0.02 pg for TOL.

Data and variability / uncertainty analysis

All calculations were performed using Matlab softevéMatlab® for Windows, release 7.6).
Stability in model predictions was obtained with1P% simulations whereby a value for all
input parameters from each of the respective Bigions was randomly selected. 1-
Dimensional (1-D) and 2-Dimensional (2-D) Monte I8afMC) simulations were used to
compute G, Cerand E. By 1-D, we assume that we have a singlefsatriables (NAty, o,
Ok, Q, B, tnr @andtrgp). 1-D MC simulations sample probability distrilanifor each variable
and the corresponding HQ distributions are caledlatVhen running calculations for the
two-zone model with the parameters in Table 2, aiigulations with the maximum of
instantaneous concentrations smaller or equal tar&D 5,000 mg i for FA and TOL,
respectively, were considered for further statitanalyses.

In order to improve our understanding about théofacinfluencing inhalation exposures and
to distinguish between variability and uncertaimtythe modelling approach, a 2-D MC

simulation was also implemented. For 2-D, we noe g sets of variables having different
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meanings. Uncertainty was assumed as mainly otiggnérom the lack of knowledge about
pollutants dispersion characteristics (room airfloate Q and interzonal airflow raf@).
Variability was considered as mainly resulting fremission heterogeneity (My, Gk, Ok,)
and from differences in working practices (sojotimestyr andtgr). Hazard Quotient (HQ)
distributions reflecting variability and uncertainwere then estimated using 2-D MC method

(800x800 = 6,4x1bsimulations with random selection of input paraenewalues).

Results:

Fig.1 A and B illustrates the distribution of th& Bnd TOL emission function and two-zone
model input parameters used for health risk assassm

The wide boundaries assigned to the emission raigsrdéflect the diversity of emission
profiles observed for the same decanting tasks s&eeral working days, for both FA and
TOL. The similarAty distributions for FA and TOL reflect the same fneqcy of decanting
operations for both chemicals. The large distributised for the interzonal exchange rfie (
reflects our lack of knowledge about local veniidatrates. Although the ventilation rate
measurements performed within the experimental rgbowed a small variability (similar
room volume air changes per unit of time centrexdiad 10 ACH), the large range assigned
to Q/V in the modelling exercise (5-20 ACH) accaufdr the uncertainty surrounding this
parameter.

Examples of modelled emission profiles, NF and FRceatration profiles and modelled
individual exposures are presented in Fig.2 A andABright shift of ~ 10 sec between
emission peaks and concentration peaks is geneodiberved in the simulations. This
corresponds to the pollutant diffusion time frone tbontainer to the worker’s respiratory
tract. A slow increase of pollutant concentratioesobserved in the FF the zone, with
maximum levels being reached 30 to 40 sec afteotkarrence of the concentration peaks in
the NF zone. The ratio between NF and FF concémmsagenerally falls within a factor of 3
to 10, depending on the values assigned to thezornal airflow rate §) and to the room
airflow rate (Q). After the last concentration peakmilar NF and FF concentrations are
observed after 60 to 90 sec, thus illustratingrtfuelerate ventilation rate in the experimental

room. The rapid successive decanting operationsgyale¢he decrease of FF concentrations
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during the task. Therefore, rising concentratioresedicted in the FF zone during the time
of decanting operations.

Modelled NF and FF concentrations and modelledviddal exposures obtained following 1-
D MC analysis are summarized in Table 4 as wellhasresults of individual exposures
measured during air monitorinQn average, the 15-min NF concentration estimatesace
higher than the FF concentration estimates. Owtiher hand, the predicted NF concentration
peaks are 11 times higher (FA) and 7 times high@L] than the predicted FF peaks.
Modelled individual exposures are very similar ®riin NF concentration estimates, which
is due to the presence of workers in the NF zommguhe decanting task (which contributes
the most to the overall exposure). Both modelled @i FF concentration and exposure
estimate distributions are large, with"98ercentiles frequently being 2 to 3 times higtent
mean values. Mean estimated exposures exceed gdaheetested OEL, especially in the case
of ceiling values.

The 15-min FA and TOL exposure estimates are verylairto the individual exposures
measured on laboratory assistants during these vesis. Ratios between modelled and
measured median exposures are of 1.1 for FA antbd OL, respectively.

In order to investigate the effect of room airfloste (Q) on inhalation exposure, we used the
fact that Q and3 are positively correlated (Persoons et al., 20Thgrefore, changing the

mean value of airflow rate anwill result in changin@meanas well, according to the relation

B'mean=3 meax Q' meak Q me, Where QeanandPmeanare previous values for ventilation input

parameters, Qeanlis the alternative room airflow rate afitheanis the alternative interzonal
air exchange rate based on correlations betweemd@.aConsidering mean room volume air
changes per unit of time ranging from 8 to 15 A@h¢ relation above was used to estimate
correlatedd variations and modelled means&alues ranged from 1.39 to 1.85 mg.for FA
and from 156.8 to 250.7 mg-hfor TOL, respectively. Similarly, modelled meap, Ealues
ranged from 17.3 to 20.2 mginfor FA and from 1084 to 1664 mginfor TOL. Not
surprisingly, lower ventilation rates generatedhleigindividual exposure estimates and vice-
versa. Proportionally higher variations of predictexposure were observed when using
correlations between Q arflin comparison with simulations where both paramseteere
considered as independent.

Examples of modelled H@and HQ, distributions following 1-D MC analysis are pretsh

in Fig.3 A and B for FA and TOL. Modelled median H@nd HQ, are respectively 1.1 and
0.7 for FA, 0.5 and 0.7 for TOL, illustrating highacute health risks for FA than for TOL.
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The mean exceedance probabilities of exposuredifoitFA and TOL are presented in Table
5. The FA modelled exceedance probabilities areesyatically higher than 0.2, both for CV
and STEL. On the other hand, much lower TOL exceeelgrobabilities are estimated, with
values rarely exceeding 0.2. These results aredardance with the low short-term exposure
limits assigned to irritative FA whereas higher itsnare generally assigned to TOL.
Estimated acute health risks thus appear to bewtern in the case of FA, whereas TOL
exposures are less likely to cause acute effectwddkers. Similarly to the large distributions
of modelled inhalation exposures, estimated STEll @V exceedance probabilities show
large distributions both for FA and TOL.

Modelled HQs and HQ, distributions following 2-D MC analysis are presshin Fig.4 A
and B for FA and TOL. The reasonable maximum§&hd HQ, (represented by the upper
whisker of HQ distributions for 5percentile along the variability axis) are respety 4.3
and 1.9 for FA, 1.7 and 2.1 for TOL. Input parameteeflecting variability (emission
characteristics and working practices) seem totlyréafluence inhalation exposures in the
studied examples. Indeed, there is about one @fd@agnitude in medians of HQor HQ,
between the 8 and 98' percentiles along the variability axis. Similaripput parameters
reflecting uncertainty (interzonal and room airfloates) also appear to have a strong
influence on inhalation exposures, with up to ordeo of magnitude in Interquartile Ranges
(IQR) between the'sand 9%' percentiles.

Discussion

This study aimed at assessing health risks for rsrkising either formalin or TOL during
decanting tasks. To this end, we used a stochagizone model integrating a time-varying
emission function and probabilistic distributed ubhparameters in order to estimate both the
potential variability of inhalation exposure ane tprobabilities of exceeding STEL or CV.

The selection of the two-zone model was determigdhe observation in a preliminary
study of higher concentrations near emission sauras well as by satisfying fits obtained
between measured and predicted concentrations wherg this model. Given the high
pollutant concentrations observed, the study caleduthat health risks were to be assessed

and that the two-zone model may be used efficidntiyhis purpose (Persooesal, 2011).
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Some of the input parameters that were being usedii study are generally easy to obtain
(workers location, constant emission rates thathmderived from emission factors or from
mass balances on the materials used in the prooess)measure (general ventilation rates).
Some others request more in-depth analyses in twdessign input distributions (interzonal
airflow rate 3, emission rates in the case of time-varying emissources). To this end,
available data about emission factors (pollutateéases in terms of some process variable)
can sometimes help the hygienist characterizing&on rates or emission profiles (US-EPA,
1995).

The interest of the present study is that all inparameters were considered as probabilistic
distributions. This approach enables the calculatibexposure distributions rather than point
estimates, which provides a better idea of therahtariability of occupational exposure.
Moreover, input parameter distributions were basedoodness-of-fit techniques for several
variables, which improve our confidence in relattonthe estimated inhalation exposures.
The large distributions assigned o &, 0k variables basically reflect the high variabilityy o
pollutant emission resulting from varying workloadd working practices, whereas the large
ranges assigned to Q afidnostly illustrate the uncertainty in assigningagapropriate value
to these parameters. As a consequence, modellexdngs showed large distributions, with
ratios between'5and 95 percentile estimates frequently within a factao 8.5, both for 15-
min average concentrations and for concentratiakf&iven the small room volume and
the medium ventilation rates, the modelled ratictween the NF and FF 15-min
concentrations (frequently in the range 2 to 3¥otmply with previous simulations
performed with similar air exchange rat@ (Cherrie, 1999 and 2011). Workers located in
the FF zone during the decanting tasks under snadythus be exposed to high levels of FA
or TOL. This justifies the study of the workers’jaarn times in both NF and FF zones.
Increasing pollutant concentrations modelled withive FF zone during the successive
decanting operations indicate an insufficient gaheentilation rate and the need for an
additional Local Exhaust Ventilation (LEV) system.

The inhalation exposure modelling results are closethe results obtained during the
individual monitoring performed on the workers,the ratios between the 15-min modelled
and measured exposures are systematically witféctar of 2. This confirms the interest of
the two-zone model for predicting concentrationarng pollutant source, as mentioned by
other authors in recent years (Spencer and PI&3@7; Nicas and Neuhaus, 2008; Boedter
al., 2009).
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The ‘What if’ analyses performed by simultaneousdyying correlated Q anfél values within
the two-zone model indicate the need for taking imtcount potential correlations between
input parameters as this may significantly imp&et predicted exposure profiles. As a next
step to this study, it may be useful to refine thedelling approach by considering all
potential correlations between input parameterfeOstudies have also indicated potential
correlations between variables and their influenceconcentrations, with for instance, a
pronounced airflow direction effect on b@itand concentration levels (Zhaagal, 2009).

The risk assessment method used in this analyssbased on a classical Hazard Quotient
approach, which is suitable for pollutants withedtetinistic effects. The use of this method in
the current study was justified by the potentialtaeffects of the substances under study i.e.
irritative effects for the eyes and respiratoryctréor FA, effects on the central nervous
system for TOL, respectively. It is clear that algive methods may be needed to estimate
potential FA chronic (carcinogenic) effects. Thearmdtterization of peak exposures is
nevertheless of importance in FA chronic toxicity @ytotoxicity is assumed to play an
important role in the carcinogenesis of FA in nassdues (IARC, 2006). Our modelling
approach may therefore be used for chronic risksassent as well in the particular case of
FA, due to the specific carcinogenic mechanismctiba.

The HQ approach has recently been used in orderotel health risks due to fluorinated
solvents in a spill scenario. This model was used recommending risk management
measures in the case of non-routine exposure ed@aypcket al, 2011). Our work followed

a similar strategy but also computed HQ exceedg@mobabilities by integrating both the
potential variability of the exposure scenario &nel uncertainty of input parameters. In this
study, workers’ exposures to pollutants and assetiaealth risks seem to be influenced both
by parameters reflecting variability (emission @weristics and individual practices) and by
parameters reflecting uncertainty (local and gdnairlow rates). Another interest of 2-D
MC analysis for risk assessment purposes liesenfdit that we were able to estimate the
distribution of 9%' percentile of H@ and HQ, rather than a point estimate. With this type of
probabilistic distribution, exposure assessmentult®@smay be more suitable for rating
exposure control strategies following the AIHA apach using 98 percentile exposure
distributions (AIHA, 2006).

The studied examples illustrated the discrepantwyden national OEL, with exposure limits
frequently ranging over one order of magnitude frome country to another. In this context,
the large distribution of modelled exceedance poditi@s basically reflects the variability of

the exposure limits under consideration. The sthidiposure scenarios frequently fall within
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the highest category (>5% exceedance of the OFd leing equivalent to $5percentile >
OEL) in the suggested exposure ratings (AIHA, 20663k management measures are thus
warranted to reduce occupational exposures. Théemgntation of a LEV system and the
use of Respiratory Protective Equipments (RPE) bmystrongly recommended during the
decanting tasks under study. Formaldehyde-freetifes may also be tested in order to
replace traditional formalin. The implementationaof automatic reagent transfer may also be
considered in the context of frequent tasks usangd quantities of toxic substances.

The tested modelling approach may be useful inrdaldetermine working conditions where
RPE may be recommended. In addition, we think thatcurrent approach may serve as an
informative prior in the context of Bayesian DeaisiAnalysis (BDA), which is becoming
increasingly popular and presents several advastagduding the availability of decision
probabilities (Hewetet al, 2006). Our findings support the idea that the-aB@oe model with

a time-varying emission source function may be degaate mathematical tool for work
scenarios characterized by repetitive pollutantceatration peaks. The model-based priors
may then be used in combination with exposure nreasents to reach a more refined

decision category, as recommended by Vaatadil., 2009.

Conclusions

This study modelled inhalation exposures to chelsiaad associated health risks for workers
in a pathology laboratory. Probabilistic distribaditéield-derived input parameters were
integrated into a stochastic two-zone model andttheesks were estimated by both Hazard
Quotients and OEL exceedance probabilities. Modelld-min FA and TOL inhalation
exposures were found to be similar to the individwencentrations measured on the workers.
This indicates that this model may be adequateeXposure assessment purposes in similar
situations.

The prediction of inhalation exposure and HQ infiiven of probabilistic distributions rather
than point estimates provides a better idea of gheential variability of occupational
exposures, with large within- and between-worketaklities frequently observed in field
studies. Another advantage of the current modelirercise is that both the variability and

uncertainty of input parameters were taken intamant within the mechanistic model. This
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approach may thus help risk managers to defineogppte risk management measures, in
addition to or as an alternative to monitoring data

Our results finally suggest that the tested maaglapproach may be suitable for predicting
exposure profiles and acute health risks in sibmatiwhere time-varying emission sources are
involved. This methodology may be particularly metgting to use in working scenarios

involving tasks such as filling of drums / bottles shaking liquids, where exposures are
frequently highly variable and where numerous nwmgs are commonly needed to provide

accurate health risk assessments.
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Tables

Table 1: parameter definitions and units usedHermodelling approach

Parameter Modelling step Definition Unit
S(t) Source emission rate mg/sec
ti Starting time of K emission event sec
Aty Squrge Duration between two successive emission events sec
emission S .
Ok . kK™ emission event amplitude mg/sec
function — -
Ok Decay rate of R emission event 5
N Number of emission events unitless
Cnr Near-Field concentrations mgim
Crr Far-Field concentrations mg/m
Bn NF zone volume air changes per unit of time 1s
Br FF zone volume air changes per unit of time 1 s
Vi Near-Field volume m°
Two-zone . 3
VE Far-Field volume m
exposure :
B model Interzonal Airflow rate msec
Q Room Airflow rate M'sec
Worker sojourn time in NF zone (corresponding to
INE . . sec
decanting task duration)
. Worker sojourn time in FF zone (corresponding to sec
FF cleaning task duration)
Eis 15-min averaged inhalation exposure estimate mg/m
Maximum instantaneous concentration estimate over a
Em . ) ) mg/nt
Risk 15-min period
HQ:1s assessment Hazard Quotient relative to 15-min exposures asd!
Hazard uotient  relative to instantaneous .
HQnm Q unitless

concentrations
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Table 2: Distributions of input parameters usethainhalation exposure model.

N - FA TOL
Entities Parameter Distribution : :
Mean SD [min,max] Mean SD [min, max]
N Poisson 2.5 - — 3.67 - -
Log-normal [20, 100] [20, 100]
Aty (S) Arithmetic 43.3 144 516 35.8
Geometric 41.2 1.4 450 1.6
Log-normal [0, 100] [0, 1000]
g (mgm®s)  Arithmetic 15.8 23.9 280 270
Variability .
Geometric 6.7 4.1 160 4.8
Log-normal [0.033, 1] [0.033, 1]
o (s1) Arithmetic 0.31  0.24 0.18 0.19
Geometric 0.23 2.2 0.12 3.1
nE (S) Gaussian 180 30 [120, 240] 315 67.5 [180, 450]
Trr (S) Gaussian 900 30 [840,960] 900 30 [840, 960]
Q/V (ACH)  Gaussian 10 51 [5, 20] 10 51 [5,20]
Uncertainty — :
B (M*min~)  Gaussian 10.3 3.5 [1,30] 11.1 2.2 [1,30]

N: number of emission eventty: time between two successive emission eventgy(symplitude of the
k-th emission event (mg Ths); oi: decay rate of the k-th emission event)(Q: room airflow rate
(expressed as Room Air Changes per Hour, ACH =/&.0&/h); B: interzonal airflow rate (fhs™); Tnr/
Tre Sojourn time in NF / FF zones (S).

All Normal and Log-normal distributions are boundedhin the interval [min, max]. SD stands for

standard deviation.
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Table 3: Occupational Exposure Limits used to estiinthe Hazard Quotient in the modelling

approach.
Solvent ACGIH TLV US-EPA OSHA PEL NIOSH French OEL ANSES
STEL CcVv AEGL® STEL Cv IDLHY STEL Cv STEL
(ppm)  (ppm) (ppm)  (Ppm) (ppm) (ppm)  (ppm)  (ppm) (ppm)
0.9
FA* 0.3 14° 2 20 1 0.2
10¢°
200°
TOL* , 500 500 100
3100

®French sanitary agency ANSES STEL recommendation gD68).°Acute Exposure Guideline Levels
(AEGL) for a 10-min exposure duratiofAEGL-1, AEGL-2, *AEGL-3. "10-min peak per 8-hr shift.
Y9Immediately Dangerous to Life or Health (IDLH) Cemntrations.

* Conversion factors: 1 ppm = 1.25 mg*(FA); 1 ppm = 3.84 mg.im(TOL)
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Table 4: Modelled distribution of NF / FF concetitas and individual exposures for FA /

TOL (1-D Monte Carlo analysis) and comparisons witldividual exposure monitoring

results.
FA TOL
AM Median  SD 95" perc  AM Median  SD 95" perc
(mg.ni®) (mg.ni®) (mg.m?) (mg.mid)  (mg.m) (mg.mi) (mg.m?)  (mg.m)
NE Cis 1.74 1.40 1.3 4.32 211.4 178.3 137.7 482.7
Modelled C’ 19.5 16.9 12.1 43.4 1422 1250 782.0 2956
concentrations Cis 0.76 0.60 0.6 1.94 98.7 82.1 67.6 231.7
C’ 1.77 1.45 1.3 4.29 214.6 184.6 131.7 473.7
Modelled Eis 1.69 1.37 1.2 4.14 208.0 176.0 134.5 472.1
Inhalation Ernod
Exposure Ex’ 19.4 16.8 12.1 43.4 1420 1247 780.8 2953
Measured
Inhalation Emeas Eingas 1.17 1.23 0.22 174.5 144.9 138.4
Exposure

15-min concentration estimate¥aximum concentration estimate$l5-min inhalation exposure estimaté&laximum

inhalation exposure estimaté$5-min individual exposures measured by individaialsamplings. AM: arithmetic mean, SD:

standard deviation,
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Table 5: Modelled mean H@/ HQ, exceedance

depending on Exposure Limits.

probabilities for FA / TOL solvents

Exceedance probabilities Exposure limits A To
Mean Mean
OSHA STEL 0.22 <0.001
<prob> (HQs>1) French STEL 0.54 0.11
ANSES STEL recommendation  0.97 --
NIOSH IDLH 0.29 0.23
<prob> (HQ>1) AEGL-2 0.48 <0.001
AEGL-1 0.99 0.79
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Figures Captions

Fig. 1A / 1B. Distributions of the emission funcatiand of two-zone model input parameters
(resulting from Persoons et al., 2011 study) fordm TOL.

Fig. 2A / 2B. lllustration of NF and FF concentaaits and Exposure profiles modelled for FA
and TOL.

The dashed vertical line indicates the border betwhe worker’'s sojourn time in the NF
zone (left) and his/her sojourn time in the FF z{ight). Curves in bold characters represent
the exposure of the workers in the NF then FF zombe “S” dotted curves represent the

successive pollutant emission peaks precedingaheentration peaks.

Fig. 3A / 3B. Distribution of modelled Hazard Quaits and Exposure Limits exceedance
probabilities for FA and TOL following 1-D MC analig.

lllustration for French STEL and NIOSH IDLH valuéSTEL = 1 ppm and IDLH = 20 ppm
for FA, STEL = 100 ppm and IDLH = 500 ppm for TOL.

The dashed vertical lines indicate the mean pridibab

Fig. 4A / 4B. Distribution of modelled Hazard Questts for FA and TOL following 2-D MC

analysis.
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Chapitre - 5 -
Discussion générale et

perspectives
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RESUME

Dans ce chapitre, nous dégageons les forces deda@s des différentes approches
testées, suggérons les indications de leur utdisat définissons des perspectives a notre

travail.

=

Les méthodes qualitatives sont des démarches uglespremiére intention pou
hiérarchiser les risques mais elles ne peuvenppasndre a I'estimation des expositions
ni a I'évaluation des risques sanitaires. Les nmexlempiriques, bien que de performances
trés variables, peuvent servir d’outils de prédittdes expositions atmosphériques. Les
modeles statistiques se révelent intéressants patactériser les déterminants e
'exposition spécifiques d’'un polluant ou d’'un smat d’activité mais la nécessité dge
disposer de nombreuses métrologies pour leur caistn rend leur utilisation
systématique impossible. Enfin, les modéles phgsi@apparaissent comme les approches
ayant le plus de potentialités, permettant (patilisation de modéles de complexité
croissante) de cibler les situations d’expositiorrisgue puis d’estimer les niveauyx
d’exposition et leur évolution spatio-temporelleut utilisation nécessite néanmoins |[de
disposer de données sur les parametres d’entréguekes ne sont pas toujours
disponibles ou assorties d’incertitudes importantagilisation d’approches bayésienng¢s
mélant différents types de données (métrologiegement d’expert, modele physique)
apparait intéressante afin d'utiliser au mieux ésutes informations disponibles gt
d’estimer un niveau d’exposition de fagon fiabléehoindre codt.
Au-dela de I'exposition par inhalation ayant faitbjet de ce travail, il apparait important
comme perspective d'aller vers la modélisation deses internes de polluants afin de
compléter les données relatives a I'exposition afrhérique et de se rapprocher |de

I'estimation du risque sanitaire.

Le Tableau n°16 résume les forces / faiblessesdépmrches étudiées et synthétise

nos préconisations pour I'évaluation de I'expositadmosphérique et les risques sanitaires.
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Approches Points forts Limites Suggestions d’utilisation

Méthodes gualitatives = Hiérarchisation des risques = TA&che dépendants = Hiérarchisation initiale  des
& CHUy; = Simples d'utilisation = Pas d’estimation quantitative de I'exposition risques afin d'identifier les
& INRS = Petit nombre de variables = Variabilité spatio-temporelle non accessible scénarios d’exposition prioritaires
& UIC = EXxpertise non nécessaire = Evaluation des risques impossible
& STOF = Mécanismes d’émission/transport non accessibles

Modeles empiriques
& STOF

&« EMKG-Expo
@ ECETOC TRA
& ART

Evaluation des risques possible
Simples d'utilisation

Estimation quantitative de I'expositior

Tache dépendants "
Variabilité spatio-temporelle non accessible
Connaissances en hygiene industrielle

Modeles souvent protecteurs

Mécanismes d’émission/transport non accessibles

Estimation des niveaux

d’exposition atmosphérique et des
risques sanitaires pour les
scénarios prioritaires (a la suite

des méthodes qualitatives)

Modeéles statistigues

& Régression

Evaluation des risques possible
Estimation quantitative de I'expositior

Nécessité de nombreuses mesures métrologiques

Pas d'informations sur la variabilité spatio-

Caractérisation de déterminants

spécifigues de I'exposition dans

linéaire = |dentification de variables spécifiques temporelle des expositions des contextes particuliers
multivariée = Expertise non nécessaire = Meécanismes d’émission/transport non accessibles
Modeles physiques = Evaluation des risques possible = Mesures métrologiques nécessaires pour valider Estimation des niveaux

mécanistiques
& Well-Mixed Box

& Two-zone

& Diffusion

Estimation quantitative de I'expositior

Compréhension des  mécanismn
d’émission et de transport
Caractérisation de la variabilité spati

temporelle des expositions

le modéle
Connaissances en modélisation
Difficulté a déterminer précisément certaines

variables (taux d’émission, coefficierfiet D)

d’exposition atmosphérique et des
risques sanitaires

Caractérisation des profils spatio-
temporels d’exposition

Description des mécanismes a

I'origine de I'exposition

Tableau 16 : synthése des points forts et limigssrdéthodes / modéles d’exposition étudiés et préations d’utilisation.



Ce travail de these a permis d’étudier et de coerdifférentes méthodes et modeles
permettant de caractériser I'exposition atmosphiéraux polluants chimiques, et de les tester
notamment dans le cas des solvants organiques. d@acedre ont été étudiées les approches
suivantes :

= méthodes qualitatives basées sur le calcul descbexpositionArticles n° 1 et 2,

= modeles empiriques quantitatifs calibrés gracesabdises de données métrologiques,
= modéles statistiques reposant sur des régredsi@ages multivariéesArticle n°3,

= modeles physiques mécanistiques utilisant lesghigico-chimiques d’émission et

de diffusion des polluantg\(ticles n° 4 et

Les objectifs principaux de notre travail visai@ntiéfinir la place de chacune de ces

approches dans I'évaluation des risgues sanit&ires participer a leur validation dans la

mesure ou ces méthodes / modéles n'ont pour cestgias ou peu fait I'objet d’études de
validation dans la littérature. Malgré cette fadlsle, ces approches sont en effet tres utilisées
tant au niveau industriel que de la recherche fEsuraisons suivantes :
- nombre important de substances chimiques utilisgéisstriellement (100 000 au
niveau européen) rendant impossible les métrolagdisiduelles systématiques,
- absence de méthodes de mesure validées et de VaiEPdp trés nombreuses
substances chimiques,
- tres forte variabilité inter- et intra-individuelldes expositions (Kromhouwdt al.
1993, Rappaporet al. 1993, Symansket al. 2006) qui rend nécessaire la
réalisation d’'un nombre important de mesures pawvpir disposer de données
représentatives,
- importance comme outils rapides de hiérarchisaties risques a partir desquels
des stratégies de prévention peuvent étre définies,
- impossibilité pour les mesures métrologiques deadnercompte d’expositions
futures ou passées (non mesurables) aux polluamsques,
- utilité pour les rapports sur la sécurité chimigiams le cadre de I'application du
reglement REACH.

La discussion qui suit est organisée en trois g@grincipales :
- place des modeles utilisés dans la démarche d&watudes risques sanitaires,
- construction et interprétation des modéles,

- perspective principale de travalil.



5.1 Place des modeles utilisés dans [I'évaluation desquies

sanitaires

5.1.1 Méthodes qualitatives :

Les méthodes qualitatives permettent une hiéraatibis des expositions
professionnelles mais ne sauraient étre considé@asne des meéthodes d’évaluation des
risques. En effet, les scores d’exposition, ménile peuvent étre assez bien corrélés aux
expositions individuelles, ne sont généralementgradictifs d’un niveau d’exposition et ne
peuvent de ce fait pas étre confrontés a des siilexicité. La méthode ‘CHU’ développée
dans ce travail a permis de confirmer I'utilité @is approches pour discriminer les situations
d’exposition les unes par rapport aux autres eaoté@riser les scénarios prioritaires. De
méme, cette méthode a permis d'illustrer qu’un n@tinité de déterminants de I'exposition
semble suffisant pour I'objectif fixé. Ces obseivas permettent d’autoriser I'utilisation de
ces meéthodes en premiere intention comme outilshi@earchisation des risques et de

priorisation des actions de prévention.

Perspectives :

Nos perspectives visent a étendre ['utilisationlalenéthode CHW dans d’autreq
établissements de santé afin d’en valider I'inténéttant qu’outil de hiérarchisation des
risques. Les tests a effectuer devront concerrfésamment de scénarios d’exposition |et
de produits différents afin de s’assurer de soemial discriminant. La confrontation des

scores d’exposition avec des données métrologiquigiduelles permettra d’affiner le

poids attribué a chaque variable et les valeumscédss a chaque modalité de variable.

5.1.2 Modeles empiriques :

Les modeéles empiriques testés révelent des pdeptiédictifs tres variables. Seuls
les modéles avancés intégrant un nombre imporantdables Tier 2’) tels que le modele

ART permettent des prédictions de concentrationyemaoes ne différant pas plus d’un
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facteur 2 & 6 par rapport aux concentrations mogemeelles (Schinkedt al. 2011). Les
modeéles de °I niveau (EMKG-Expo-Tool, ECETOC TRA, Stoffenmanggsont souvent
volontairement protecteurs et de ce fait surestirparfois largement les expositions réelles.
Bien que limitées a certains solvants et actividéslaboratoire, nos conclusions sur ces
modeéles sont cohérentes avec celles d’autres auf€ischeret al. 2003, Jones and Nicas
2006a/b, Marquaret al. 2008, Leeet al. 2009, Leeet al. 2011).

De ces constatations, on peut suggérer I'utilisadin premiére intention des modeéles fe 1
niveau afin d’estimer les expositions maximalescspsbles d’étre atteintes dans les
situations les plus défavorables, ce qui constitae premiére approche du risque sanitaire.
Les modéles avancés (ART) semblent suffisammeiffbipeants pour estimer précisément les
expositions professionnelles pour de nombreux smadl’exposition. Néanmoins, des
études récentes laissent suggérer que des adaptaticaffinements seront nécessaires pour

certains secteurs d’activité (Mc Donnetlal. 2011b).

Perspectives :

Nos perspectives seraient de tester ces modeélesrigueps pour d’autreq
substances ainsi que pour d’autres scénarios dséigra A la lueur des performances
variables de ces modéles pour les 3 polluantsst€kiémol, toluéne, méthanol) dont Ig¢s
caractéristiques physico-chimiques different, pam@it important d’étudier I'influence de
certains déterminants (tension de vapeur, densiéégdz, concentration de la substance au
sein du mélange) sur les prédictions de ces madéktside de leur performance pour des

polluants présents sous forme particulaire (métalA) doit également étre entreprige.

P

La nature spécifique de certaines taches étudig

@S [motre travail (étude macroscopilje
t
difficilement a un classement au sein des proc@d@sosés par les modeles testés. Une

de tissus imprégnés de fixateur, mise en cassettbiapsies) se préte pour linst

autre perspective serait d’étudier I'impact du noenét de la formation des utilisateurs de
ces modeéles sur leurs performances. Des etudasesaaontrent en effet 'impact positif
de I'accroissement du nombre d’évaluateurs et déaladardisation du recueil des donng¢es
sur 'efficacité des prédictions issues des modetepiriques (Frieseet al.2011).
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5.1.3 Modeles statistiques :

Les modéles statistiques testés reposent sur lactéaisation des déterminants
influencant significativement les niveaux d’expmsit lls sont de ce fait plus précis que les
modéles précédents car ils permettent de ne capsigée les variables d’intérét (expliquant
la majorité de la variabilit¢ des concentrationghsl I'estimation d’'une exposition. Leur
construction nécessite néanmoins de disposer fisassufment de métrologies pour identifier
ces variables d’intérét. Par ailleurs, les déteamis pertinents identifiés pour un polluant ou
un secteur d’activité ne sont pas nécessairememmapstables a d’autres polluants ou
secteurs. Leur usage peut étre recommandé lorsopiesbuhaite étudier précisément un
secteur d’activité dans le cadre d’'une problématiganitaire, comme cela a été illustré dans
I'Article n°3.

Perspectives :

Il apparait important de rationaliser le choix déserminants utilisés dans ces
modéles statistiques. Des techniques existentdafidéfinir a priori une série de modeéles
utilisables en fonction de la nature des détermigadisponibles, puis de retenir
secondairement le meilleur modele par des approdafisgérence multi-modeles
(‘Multimodel Inferencd. Ces démarches sont de plus en plus utiliséedygene
industrielle (Burnham and Anderson 2002, Lavetieal. 2009, Lavouéet al. 2011) et

constituent une des perspectives de notre trafiailde rendre plus transparent le chgix

des modeles utilisés et d’en améliorer la perfomeacomme outils de prédiction des

expositions.

5.1.4 Modeles physigues mécanistiques:

Les modeles physiques mécanistiques sont consttaits a fait différemment
puisqu’ils utilisent les lois de mécanique desd&s pour estimer un niveau d’exposition.
Leur force principale est leur capacité a repraguwin processus d’émission-transport de
polluants chimiques dans l'air des lieux de traviag plus, ces modéles permettent d’accéder
a la variabilité temporelle (la plupart des modgketsspatiale (modeéles les plus avancés) des

expositions. A la différence de la plupart des nesl@mpiriques précédemment décrits, les
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modeles physiques permettent, a condition de d&pakinformations sur les profils
temporels d’émission, de caractériser les expostisur différentes périodes de temps
(expositions instantanées ou moyennées sur unegeuwre travail) et de prendre en compte la
position des sujets au sein des locaux. lls peemettionc théoriquement d’évaluer plus
précisément les risques sanitaires aigus et chwenjoet d’améliorer les connaissances des
évaluateurs sur les mécanismes a l'origine dessitxpos professionnelles, orientant donc les
préventeurs vers les mesures de prévention / piated décider.

Leur utilisation n’est pour l'instant pas aussi @alisée que les modeles empiriques du fait
du manque fréquent d’informations sur les pararsélientrée (débit d’émission, coefficient
B d’échange inter-zones et coefficient D de diffadiet de la nécessité de connaissances
minimales en modélisation. Une amélioration desdiptibns nécessite probablement
d’adapter certaines hypotheses de ces modeles.trBsux ont par exemple montré la
nécessité d’adapter la forme et les dimensions deme proche aux conditions des scénarios
d’exposition étudiés (sources directionnelles, edéode I'émission, turbulences dans la zone

proche) afin de mieux refléter la distribution salat des concentrations (Bruzzi 2007).

Perspectives :

Nos perspectives visent notamment a poursuivreatactérisation de fonction

[72)

d’émission variables dans le temps afin de mieubéter les profils de concentratio

— >

observés dans différentes circonstances d’expaosifitagissant du modéle Two-zone,
nous apparait souhaitable de mieux caractériseori@ proche (forme, dimensions) ainsi
gue le coefficient d’échandg(en fonction de la taille de la zone, du taux detiation Q)
dont la connaissance est partielle et I'incertituiportante. En particulier, la prise en
compte des corrélations possibles entre certaiagables du modélg(et Q par exemple

initiée dans I'Article n°4 doit étre poursuivie.

5.2 Construction et interprétation des modeéles

5.2.1 Déterminants de I'exposition :
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Toutes les approches testées reposent sur I'titlisde déterminants de I'exposition,
variables qualitatives ou quantitatives (discréesontinues) supposées avoir une influence
sur les niveaux d’exposition aux polluants. Desiesvde la littérature ont été réalisées afin de
définir les principaux déterminants de I'expositiBurstyn and Teschke 1999). Parmi les
déterminants retenus, on peut citer le type d’'enise et son age, la nature des procédés et
leur automatisation, la nature des équipementssésil et leur proximité vis-a-vis des
travailleurs, le nombre et I'expérience des trdeails, la nature des taches réalisées et les
pratiques professionnelles, le niveau de formaties sujets, les conditions ambiantes (travalil
intérieur ou extérieur, température et humiditatre¢), les caractéristiques de ventilation
(générale et a la source), le degré de confinedhenprocédés, les équipements de protection
individuelle utilisés.

Ces déterminants peuvent étre regroupés en 3 cegggprincipales: ceux ayant une
influence sur I'’émission des polluants, ceux ayam influence sur leur diffusion dans les
locaux de travail et ceux pouvant influencer I'alpsion respiratoire des polluants. S’agissant
des méthodes qualitatives et des modéles empiritpuges les approches testées utilisent des
déterminants de ces trois catégories, leur difiggegsidant dans le nombre et dans les scores
attribués a chaque variable. Les modéles statetigeposent également sur la caractérisation
des déterminants influencant significativement négeaux d’exposition mais les variables
retenues, souvent spécifiques d'un polluant ou dietteur d’activité, ne sont pas
nécessairement regroupables au sein des mémeoreedédenfin, les déterminants utilisés
dans les modéles physiques, bien que se référalgngégnt a I'émission (débit d’émission) et
au transport des polluants (ventilation génératesfficient 3 dans le modele Two-zone,
coefficient de diffusion turbulente), sont utilisésu sein de systemes d’équations
différentielles afin de refléter les phénoménesspiyes associés et de décrire I'évolution
spatio-temporelle des concentrations atmosphériques

Les principaux déterminants de I'exposition auxlyeaoits chimiques en milieu fermé sont
globalement connus méme si des études sont remdwessaires dans certains cas, comme
par exemple pour les nanoparticules manufactur@ed & comportement physique est
différent des particules de dimension supérieuchri8ideret al. 2011). Mais l'influence des
pratiques professionnelles individuelles et du aivede formation / sensibilisation des
travailleurs au risque pourrait constituer égalentes déterminants probablement importants
de I'exposition aux polluants chimiques (Hopkigtsal. 1986a et 1986b, Garraat al. 2007).
Bien gu’étant parfois évoqués, ils ne sont pourstant pas encore intégrés aux variables

utilisées dans les modeles empiriques du fait dbffigulté de les estimer et de leur attribuer
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des scores (Fransmahal.2009). Certaines études évoquent aussi I'influelecBorientation

et des déplacements des travailleurs par rappdat source de polluant sur les niveaux
d’exposition. Lee et al. (2007) ont par exemple emnsévidence des concentrations 20% plus
élevées lorsque le travailleur fait face a la seyen comparaison a une position opposee) et
30% plus élevées lorsque le travailleur est en ram@nt (en comparaison avec une position
fixe), mettant en évidence l'importance de ces rddéiteants. L'intégration de nouveaux
déterminants dans des modeles physiques existaibtobjet de travaux récents visant a
utiliser au mieux les informations disponibles amste de travail pour caractériser plus
précisément les expositions, notamment dans lapauhe (Bruzzi 2007).

Une des difficultés rencontrées dans le développerde ces modeéles est de trouver un
équilibre entre le nombre de déterminants util{gésditionnant la précision du modéle) et la
facilité d'utilisation de ces approches (d’autahtspgrande que le nombre de déterminants est
faible et que leur cotation est aisée). En ce dergnodéles statistiques sont intéressants car
ils permettent théoriquement de définir une listgtneinte de déterminants expliquant une part
importante de la variabilité des expositions éteslid_eur inconvénient principal est qu’ils

nécessitent des métrologies individuelles pourdealie choix de ces déterminants.

Perspectives :

Une perspective de ce travail vise a étudier liefice des comportements
individuels sur les niveaux d’exposition professiele. L'étude des pratiques
professionnelles individuelles (respect des redleggiene et de sécurité, mode opératqire
de manipulation des substances, orientation pgoraaux sources) devrait permettre [de
définir de nouveaux déterminants et de quantiBer importance relative en comparaison

des principaux déterminants déja utilisés danmiedeles d’exposition.

5.2.2 Variabilité et incertitude:

Deux notions importantes dans linterprétation desdéles d’exposition sont la
variabilité et I'incertitude. La variabilité de Rposition provient de I'hétérogénéité ou de la
diversité spatiale, temporelle ou inter-/ intratnduelle au sein de la population pour

lagquelle I'évaluation des risques est entreprid@ackrtitude reflete quant a elle notre manque
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de connaissance sur les scénarios d’expositioniéstiet sur la fagon dont I'exposition se
produit (Cherrieet al.2004).

S’agissant de la variabilité des expositions, ums dmites principales des méthodes
qualitatives et de certains modeles empirigueseseséside dans le fait que les scores
d’exposition ou concentrations estimées sont détéstes. Les résultats de ces approches ne
refletent au mieux qu’une valeur centrale (ou ertzé&elon la philosophie des modeéles) de la
distribution des expositions modélisées mais padidaibution elle-méme des expositions.
Deux stratégies sont possibles afin de refléteatebilité des expositions ou de limiter celle
des scénarios d’exposition étudiés. La premiérénfaion de la variabilité des expositions)
consiste a utiliser une approche probabiliste &ttfnt a chaque variable non pas une valeur
isolée mais une distribution de valeurs possilztte approche, bien que rarement utilisée
en raison du manque fréquent d’informations disiplesi sur les valeurs extrémes et le type
de distribution des variables étudiées, est a ratie la démarche plus pertinente et nous
I'avons illustrée dans une partie de ce travaitifde n°5). La solution alternative utilisée par
différents modeles empiriques testés (Stoffenmana&RT) consiste a utiliser des données
sur la variabilité des expositions issues tantadbttérature que des bases de données ayant
servi a calibrer ces modeéles. Le modeéele ART pepaeexemple d’'un coté I'estimation de la
valeur centrale (déterministe) de I'exposition pderscénario étudié, et de l'autre une
estimation de la variabilité (percentiles de latribsition théorique) de I'exposition a partir
des deux sources d’information précisées ci-de@sasnsmaret al. 2009).

L’autre stratégie (limitation de la variabilité desénarios d’expositions) consiste a affiner la
spécificité des GEH construits. Il a en effet ééndntré qu’'une stratégie approfondie de
définition des groupes d’exposition conduit a 'ebstion de variabilités inter-individuelles
de concentrations plus faibles (Tielema&bsl.2007). Dans ce cas, la valeur centrale estimée
se rapporte a une distribution des expositions q@siserrée autour de la moyenne.

S’agissant de l'incertitude associée aux prédistialle-ci peut résulter de l'incertitude du
scénario, de lincertitude des parametres d’enthéemodele étudié et de l'incertitude du
modele lui-méme. L’incertitude relative au scénagtodié peut étre prise en compte en
S’appuyant sur une approche bayésienne intégransieplrs sources d’information.
L’incertitude des modeéles peut étre réduite (oudns estimée) par le développement d’'un
cadre conceptuel expliquant la facon dont les wiffes paramétres d’entrée du modéle sont
introduits et combinés entre eux pour permettre astenation de I'exposition (Tielemaes$

al. 2007). Enfin, I'incertitude des parameétres du negeut étre réduite en procédant a des

mesures (taux de ventilation) ou en s’appuyantesidonnées scientifiques disponibles dans
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la littérature. L'utilisation d’approches probabtks permet, au méme titre que pour la
variabilité, de prendre en compte I'incertitude gasameétres du modele.

Perspectives :
La démarche consistant a utiliser les déterminaets’exposition sous forme

probabiliste nous parait importante et constitue yoerspective pour la plupart d

114
(2]

modéles étudiés. Cette approche doit en effet pg&erse mieux refléter la variabilité des
parameétres des modeles / déterminants de I'exposatileur incertitude.
Dans ce but, une réflexion sur la cotation desabdes d’entrée des modeles (forme des

distributions, bornes inférieure et supérieure)rdedtre menée et appliquée aux méthodes

qualitatives et aux modéles empiriques notamment.

5.2.3 Validation des modeéles :

Force est de constater que nombreux des modstés sont encore non completement

validés ou nécessitent une validation continue datsmps. Les modeles empiriques les plus
aboutis (ART) font actuellement I'objet d’études cdalibration et de vérification de leur
pertinence pour différents secteurs d’activité (Skokl et al. 2011, Mc Donnelet al. 2011a).
Les études de validation sont fondamentales damsdsure ou certains de ces modeles
(Stoffenmanager, ART) sont largement utilisés dansadre de la reglementation REACH
pour prédire les niveaux d’exposition et défing laesures de prévention a appliquer pour les
utilisateurs des produits chimiques. Les docum@msttechniques de 'ECHA (ECHAD
2008) sur l'estimation de I'exposition professioleindiquent clairement la nécessité
d’études de validation pour certains modéles coB@ETOC TRA ou ART.
Les modéles physiques mécanistiques (non mentiotads les démarches d’estimation de
I'exposition par 'ECHA) font également I'objet diégdes de validation pour différents
scénarios d’exposition et polluants (Spencer arigk®12007, Nicas and Neuhaus 2008,
Boelteret al.2009).
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Perspectives :

La méthode CHW développée nécessite des études de validatiordafiverifier
gue les scores d’exposition sont corrélés avecnigsaux d’exposition individuellg
mesurés pour différentes taches et toxiques.

Parmi les autres perspectives figure la poursugie cbmparaisons des estimations fes
modeles empiriques (Stoffenmanager et ART prineip&nt) et physiques (Two-zone
notamment) avec des données métrologiques, afpodeoir conclure sur leur pertinenge
pour le secteur d’activité étudié des laboratoides biologie. Ces comparaisons
nécessiteront de considérer les principales tacBabsées en laboratoire (mélanges,
évaporations, dilutions, chauffage...) et de testerpérformance des modéles paqur

chacune de ces taches.

5.2.4 Jugement d’expert :

Au-dela de la performance de ces modéles, il egobitant de se poser la question de
la fiabilité du jugement d’experts dans la saige données d’entrée des modeles. En effet, la
performance des modéles testés et l'incertitudiewls prédictions sont intimement liées a la
fiabilité des données saisies. Méme si les vargahléentrée sont définies de facon
suffisamment précise, l'utilisation de ces modaiésessite une formation minimale. Cette
formation est indispensable afin que les cotatiatilgsées résultent d’éléments objectifs et
non de I'appréciation subjective des situationsrdeail par les évaluateurs. Certaines études
ont en effet montré limportance de I'entrainemetds évaluateurs, aussi bien pour
I'interprétation de données limitées d’expositibodganet al.2009) que pour l'utilisation des
modéles empiriques (McDonnalt al.2011c). Ces travaux illustrent la nécessité dooene
compréhension des modeéles et d’'une formation leite&Efin que les prédictions de ces
modeles ne dépendent pas des compétences deatedilss En effet, méme si le jugement
d’experts présente certains avantages (expériercescénarios d’exposition similaires,
caractérisation des déterminants critiques) etngtémps été la principale alternative aux
métrologies, sa fragilité réside dans le fait gast intimement lié aux compétences de chaque

expert.
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Perspectives :
La perspective principale concernant ce travaikweasister dans la comparaispn
des cotations des variables issues de plusieuxpetts » pour les méthodes qualitatives et
modéles empiriques testés. Les modeles décritsaanmsanuscrit n'ont en effet été testés
gue par un ou deux évaluateurs, rendant nécesdagecomparaisons avec d'autres
utilisateurs afin de s’assurer de 'homogénéité piegiques. Il est de ce fait nécessgire
d’évaluer I'importance de l'effet « expert » sus lgrédictions des modeles et standard|ser

le recueil et la description des déterminants ebeplosition pour tous les modeles utilisés.

5.2.5 Approche bayésienne :

Dans la mesure ou chacune des approches précédént@erites présente des
avantages / inconvénients et que la nature desmiations mises a la disposition de
I'évaluateur de risques varie souvent d'un scénafiExposition a l'autre, il peut étre
intéressant de combiner ces différentes méthodes dae approche bayésienr@ette
approche permet d'utiliser toute l'information dispble afin d’obtenir des prédictions
d’exposition plus fiables et a un moindre colt. dgeoche bayésienne fait I'objet de
publications croissantes (Ramachandran 2008, Sett@s2009, Vadaliet al. 2009, Zhanget
al. 2009) qui soulignent son intérét dans la misesaatition d’éléments permettant la prise
de décisions, le meilleur reflet des connaissaetete I'incertitude associées a un scénario
d’exposition. Cette approche permet également diameé secondairement le jugement
d’expert grace au retour d’expérience acquis (Heetetl. 2006).

Dans la plupart des outils développés, les dift@ensources d’information utilisées
(jugement d’experts, modeles physiques, modelesrigmes, données métrologiques) sont
combinées en accordant a chaque source un poidan@wconfiance) équivalent. Dans la
réalité la confiance qu’un évaluateur de risqueoed® a chacune de ces informations n’est
pas nécessairement identique. Il apparait de deinfi@iressant de pondérer la cotation de
chaque source d’information en fonction de sa lit#biCette démarche basée sur le jugement

de I'utilité relative des différentes sources dimmhation est appliquée dans certains modeéles
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experts bayésiens (IST). Elle permet, méme si mgase sur une part de subjectivité, de

prioriser les informations utilisées dans le modele

Perspectives :

Nos perspectives sont de pouvoir utiliser les difdes sources d’information |a
notre disposition (jugement d’experts, métrologmdividuelles, modéles empiriques pt
physiques) dans une approche bayésienne afin berefa variabilité des expositions
étudiées en fonction des modalités des variablegtilitation de systémes experfs
permettant de moduler la fiabilité des déterminamdonction de leur nature sera testge.
Parmi les substances étudiées dans ce manusarigtl@anol se préte a priori bien a cette
approche car les situations a modéliser sont complet les sources d’informatign
(métrologies, jugement d’expert, modéle physique)ées mais souvent incomplétes.

5.2.6 Evaluation de I'exposition a des meélanges :

L’évaluation des expositions professionnelles aubstances chimiques et des risques
sanitaires associés nécessite de prendre en ctespteélanges auxquels les travailleurs sont
exposes et les potentielles interactions entrasuéstances de ces mélanges. Une des limites
des modeles étudiés dans ce manuscrit réside edas tjue leurs prédictions ne concernent
qu'une substance a la fois et pas les différentdsstances des mélanges auxquels les
travailleurs peuvent étre exposés. Les éventuélkesactions (effets additifs, synergiques,
antagonistes) ne sont par conséquent pas etuiésdravaux ont montré I'importance d’'une
étude simultanée de I'exposition aux différentebstances d’'un meélange et l'intérét de
regrouper les substances en fonction de leur téxmil de leurs caractéristiques physico-
chimiques (Vyskocikt al.2007, Riceet al.2008).

Perspectives :
Une des perspectives de ce travail pourrait carsigtreprendre les scénarips
d’exposition étudiés et a considérer 'ensemble sidxstances auxquelles les agents sont
susceptibles d’étre exposés au cours d’'une jouteéeavail. Cette étude permettrait de
modéliser I'exposition globale aux solvants orgaes et d’estimer certains effets
sanitaires communs a divers solvants (effet chrenisur le systeme nerveux central par
exemple). Cette approche est parfois utilisée damaétrologie des expositions sous|la
forme d’Indices d’Exposition (IE) (INRS 2005), mais&a que peu fait I'objet d’études fa

partir des modeles d’exposition.
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5.3 Perspective: modelisation des profils spatio-tengler

d’exposition

Un autre aspect qui n’a pas été abordé dans cestritnconcerne la caractérisation
des profils spatio-temporels d’exposition aux patits chimiques, intégrant la chronologie
des différentes taches réalisées par les traveslieur une journée de travail. Les estimations
d’exposition issues des modeéles testés se réfgamitralement aux conditions d’exposition
valables pour une tache ou un scénario d’exposifitask-based. Ces estimations ne
refletent donc I'exposition chronique des travaitieque si la tache étudiée est répétée tout au
long de la journée de travail.

Parmi les approches permettant d’'estimer I'expmsitthronique aux polluants chimiques
figurent les_Matrices Emploi-Exposition (MEE). Cemtrices qui générent des tableaux de

correspondance entre intitulés d’emplois et indifegpositions, présentent 'avantage de ne
nécessiter que le recueil des cursus professioniitsi 2006). Elles sont maintenant
largement utilisées (Tielemaes al. 1999, Laier Johnseet al. 2008) mais leur inconvénient
principal est qu’elles ne tiennent pas compte datf&bilité des expositions a I'intérieur d’'un
emploi. Cette approche n’est donc pas suffisantar pmaractériser les variations de
I'exposition professionnelle, notamment pour legiené aux profils d’exposition tres variés
vis-a-vis desquels les matrices peuvent conduile @auvaises classifications.

Afin de pallier cette limite, des Matrices Tacheghsition (MTE) ont été proposées, ciblant

non plus un métier mais chacune des taches candtite métier et tentant d’associer a
chaque tache un indice d’exposition (Bergteal. 2000). Ces matrices taches-exposition ont
été appliquées dans de nombreux secteurs d’acévigdur divers polluants (Fevotst al.
2006, Hylandet al. 2010, Dicket al. 2010). La caractérisation des taches composant un
métier n’est cependant pas non plus adaptée lorsgpesition des individus vis-a-vis des
sources d’émission est variable pendant la duréeedtache, ou lorsque la nature et la
fréquence des taches varie de fagcon importanteypoaréme poste de travalil.

Ces situations nécessitent I'étude des déplacentestsagents pendant les taches, laquelle
peut étre réalisée sous la forme de Budgets ESpamgs (BET) individuels. Un BET permet

de caractériser le temps passé par un individu d#f&rentes zones géographiques, ces
données spatio-temporelles pouvant étre coupldaschronologie de réalisation de taches

polluantes pour estimer une exposition professibendes BET présentent I'avantage
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d’intégrer les deux dimensions spatiale et tempoadns I'étude des profils d’exposition, ce

qui les rend intéressants dans les scénarios dséiquo caractérisés par plusieurs sources de
polluants et par une forte variabilité des con@itns atmosphériques de polluants autour de
chaque source. Des études récentes s’intéressdatmamnt aux déplacements des individus et

aux durées cumulées d’exposition afin d’estimer dgpositions chroniques a certaines
substances chimiques (Adgatieal. 2011).

Perspectives :

Une des perspectives de ce travail consisteradieéties déplacements des agents
des laboratoires et la chronologie des taches égadafin de modéliser des trajectoires
individuelles d’exposition. Ces trajectoires penmeit de définir des séquences
d’activité (enchainement chronologique de tachesawrs d'une journée) et d’estimer
pour chaque individu la probabilité qu’il réaliseeutache polluante a chaque instant de la
journée. La distribution de la durée d’expositiaurpaliére aux polluants sera ainsi
estimée en fonction du métier et des séquencesiuitéc Ces trajectoires d’exposition
seront ensuite combinées avec les concentrationgsphériques mesurées pour chaque
tache polluante afin d’estimer les distributionexgiosition atmosphérique journaliére des

agents et les risques sanitaires.
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Conclusion

Ce travail a permis d'étudier et de définir la glades différentes approches
d’évaluation de I'exposition professionnelle atmuodpgue aux polluants chimiques. Les
modeles utilisés sont restreints a I'expositionpiegoire, n’integrent pas [efficacité
d’éventuels EPI et (surtout) ne prennent pas erptema voie d’absorption cutanée, laquelle
peut représenter une part importante de I'expasitmtale notamment pour les solvants
organiques. Cette évaluation de la dose exterriexiigue susceptible d'étre absorbée par les
travailleurs devra étre ultérieurement complétéediutres approches permettant d’estimer

la dose interne réellement absorbée, afin de sgaeper de I'estimation du risque sanitaire.

Les méthodes qualitatives étudiées se révelenttilés en premiere intention afin de
hiérarchiser les risques (scores d’exposition) 'etedtifier les expositions potentiellement
importantes. Nous avons développé puis améliorénaeelle méthode qualitative afin de
caractériser I'exposition aux solvants organiquassdes laboratoires. Les résultats de cette
méthode, qui ne nécessite que peu de déterminsons,bien corrélés aux concentrations
atmosphériques individuelles, ce qui justifie densaivre sa validation.

Les modéles empiriques étudiés sont plus précigscpermettent d’estimer un niveau
de concentration atmosphérique de polluant. Mais\denbre important de déterminants
utilisés en limite l'usage systématique. De plus, nhajorité de ces modéles tendent a
surestimer les expositions individuelles. Seul ledale le plus complexe (ART) semble en
mesure d’estimer les concentrations atmosphérigeefcon relativement précise. Mais ce
modéle récent nécessite encore une validation aiaptement des adaptations selon les
secteurs d'activité dans desquels il est appliqlg fait d’'une utilisation croissante pour

estimer les expositions dans le reglement REACH.

Les modeles statistiqgues de régression linéairdivatiée permettent, a la différence
des modéles empiriques dont les variables sorgdixdge prendre en compte de trés nombreux
déterminants. Ces modeles sont donc intéressantscpoactériser précisément I'exposition

professionnelle dans un contexte particulier, ce gqous avons illustré lors de I'exposition



aux bioaérosols et MCOV dans le compostage desetieckn revanche, ces modeles
nécessitent un nombre important de données méinoleg pour leur construction puis leur

validation, ce qui exclut leur utilisation en pré&ma intention.

Les modéles physiques que nous avons appliqués profils complexes d’exposition
aux solvants organigues en laboratoire sont d’andjintérét pour caractériser rapidement un
niveau d’exposition et comprendre les mécanismasequsont a l'origine. Ces modeles
peuvent étre utilisés aussi bien de maniere préispegue rétrospective. Bien que certaines
données d’entrée (débit d’émission, coefficientdange entre les deux zones, coefficient de
diffusion turbulente) soient parfois difficiles aractériser, ils permettent de reproduire les
profils spatio-temporels d’exposition individueld® qui constitue un avantage certain par
rapport aux autres méthodes. L’approche probabitisveloppée dans notre travail montre la
pertinence de ces modeéles pour évaluer la disimibuties expositions atmosphériques
associées a la réalisation d'une tache, ainsi gumssibilité d’évaluer les risques sanitaires

sous la forme d’une distribution de ratios de dange

Une des perspectives principales de ce travaill’égide de la distribution des
expositions atmosphériques journalieres aux sadventl’évaluation des risques sanitaires
chroniques. Nous envisageons dans ce but la cesatién des profils d’exposition
individuelle par une approche de Budgets Espacep$e(BET) associée a des mesures

métrologiques individuelles ciblées sur les diffées taches polluantes.

Quels que soient les méthodes ou modeles utilisémyt garder a I'esprit qu’ils ne
peuvent pas systématiquement se substituer a leologie individuelle, laquelle reste la
méthode de référence pour évaluer I'exposition gusibnnelle et permet souvent leur
validation. Néanmoins, la métrologie n’est pas sageable dans de nombreux cas (absence
de méthode de mesure, expositions passées ousut@es modeles constituent donc une des
stratégies de diagnostic de I'exposition des tikewas aux substances chimiques qui doit étre

encourageée et améliorée.
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| CADRE DE LA RECHERCHE ET OBJECTIF SCIENTIFIQUE

I évaluation de I'exposition professionnelle atmosphéricque aux solvants volatils utilisés en Iaboratoire est nécessaire en raison de leur toxicité
et de leur large utilisation mais elle est difficile a réaliser systématiquement (disponibilité du personnel matériel spécifique. cofits
analytiques).

A partir des mesures de concentrations atmosphériques de solvants réalisées dans un laboratodre, objectif est de développer puis de valider un
modéle mathématique permettant d’estimer le risque sanitaire encouru par le personnel expesé a divers polluants. sans avoir i recourir
systematiquement 3 un nombre important d analyses.

| METHODES ]

PHASE 1 : CONSTRUCTION DU MODELE

* Evaluation initiale qualitative des risques chimiques = identification des poliuants toxiques et des activités les plus a risque d’exposition
respuatoire

* Evaluation quantitative de 'exposition atmospheérique individuelle aux principaunx toxicques par prélévements dawr et analyse
chromatographigue

* Caractérisation des déterminants de I'exposition anmosphérigue par émde de poste et entretien avec Ie personnel du laboratoire

PHASE 1 : MODELISATION DES RISQUES

* Construction dun modéle mathématique tenant compte de la position et des déplacements du persenmel par rapport aux sources de
poliuants = prédiction des concentrations atmosphéniques individuelles par tiche amsi que par jonrnée de travail

* Calenl des probabilités de dépasser des concentrations seuils fixées pour une période d'exposition donnée (aigus: 1/4h, chromgue: 8h) =
estimation du risque sanitaire pour le personnel du laboratoire.

| RESULTATS DE LA PHASE 1 |

L’évaluadon initiale qualitative des risques met en évidence une exposition respiratoire potentiellement importante an formaldéhyde
(cancérogéne) et toluéne (reprotoxique suspects) lors de diverses activités courtes mais fortement pollvantes.

La mesure des expositions atmosphériques individuelles confirme la présence de concenfrations importantes de tolusne et formaldehyde,
povvant dépasser les valeurs admissibles pour des activités courtes (préparation fixatenr et vidange automate). Les concentrations sur les
prélévements de 8h sont en revanche nettement phus faibles, ne dépassant pas 30% das senils admissibles.
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Les principaux déterminants de I'exposition atmosphérique sont:
- la sousrce de pollution - parametres physico-chimiques des polluants, type d'émission (continue / discontinme). durée et cinétique
d’émission
- la dispersion atmosphérique des polluants - caracténstiques des locaws. posttion et efficacité des systémes de ventilation et
renouvellement d’air
- Ies facteurs individuels : durée d'exposition distance des sources, nature des activités, équipements de protection collective ou
individuelle
Les entretiens avec le personnel du laboratowe penmettent également d'estimer le femps moyen passé dans les differentes zones de
concentrations variables

| CONCLUSIONS |

La caractérisation des déterminants de U'expesition individuelle nous permet actuellement de construire un medéle mathématicque
d'estimation des concentrations de polluants 4 différentas distances d'une source ot pour différents scénarios d'exposition. ce qui permeat
d'envizager de lister les situations de travail pouvant ére a3 Uerigine d'un dépassement des expositions admissibles et d'émettre des
recommandations de prévention pour le personnel.

Le modéle d’exposition sera ajuste et validé par 'analyse en contine des concentrations de pollzants a U'aide de maténel spécifique
(analyzeur IR MIEANE).
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RESUME

La démarche d’évaluation des risques sanitairdséndans ses étapes I'évaluati
de I'exposition professionnelle. S’agissant dep@sition par inhalation, différents model

sont disponibles pour caractériser ou estimerilesanx d’exposition. Les objectifs de cefte

these sont d’étudier et comparer les principal@sadéhes existantes, voire d’en dévelop
de nouvelles, afin de participer a leur validatetnde définir leur places respectives
complément de la métrologie quantitative.

Un premier chapitre présente les modéles exis&nticrit leurs principes €

applications. Une méthode qualitative est dévelegméis comparée a d’autres démarc
similaires ainsi qu'a des modeles empiriques afétudier leurs performances dans

caractérisation ou la prédiction des expositions soivants de laboratoire (chapitre 2).

Nous suggérons l'utilisation en premiére intentites méthodes qualitatives afin de défi

—

hes
la

nir

les situations d’exposition prioritaires vis-a-desquelles les modeles empiriques peuyent

secondairement servir a estimer un niveau d'exijpositLes modéles statistiques
régression linéaire sont étudiés a travers undacgpioin dans le secteur du compostage
déchets, confirmant leur capacité a caractériseddeerminants spécifiques de I'expositi

e
des
on

(chapitre 3). Les modeles physiques mécanistiqomistestés afin de reproduire des protiils

temporels de concentration, puis utilisés de fgpababiliste pour estimer la distributign

des expositions et des risques sanitaires (chapitlees modeéles permettent d’approche
variabilité spatio-temporelle des expositions etlehtifier les mécanismes a l'origine d
expositions. Les forces et limites de ces diffa@enapproches sont comparées et

préconisations d'utilisation sont définies, assxrtie perspectives de travail (chapitre 5).

Mots clefs: exposition, risques, modeles, déterminants,igtiéds, variabilité, incertitude.

*

ABSTRACT

The health risk assessment method involves thesasgent of occupationa

Ila
PS
des

exposure to pollutants. Restricted to inhalatiopasxre, several models can be used in
order to either characterize or estimate exposewveld. The objectives are to study and

compare the main existing models, and eventuallgieteelop new ones, in order to hglp

validating them and also to define their usefulnessddition to traditional individua
monitoring.
In a first chapter we present the existing modeld describe their applications.

gualitative method is developed then compared th bther similar methods and empiridal

models in order to compare their performances aradterizing or predicting exposure
solvents in laboratories (chapter 2). From thiskyare suggest the initial use of qualitati
methods to define priority exposure scenarios, tihenuse of empirical models to pred

A

to

inhalation exposure. Linear regression statistmabels are studied in the field of waste

composting, confirming their ability to identify sgific determinants of exposure (chap
3). Physical models are tested in order to repredabserved time-varying exposu
profiles, and then used to estimate the distrilbutibexposure and health risks (chapter

[er
re
4).

Such models are useful to describe the spatiateamgoral variability of exposure, and help
understanding the mechanisms of exposure. Streagithsveaknesses of all tested models
are then compared and suggestions of use are nsadellaas work perspectives (chapter

5).

Keywords: exposure, risks, models, determinants, predistigariability, uncertainty.
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