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Pourquoi une étude sur le DINP

® PHT le plus utilisé en milieu industriel [F'Iasturgle} en substitution du DEHP {ﬁterdrcﬂ-::rn
2075 par la CE) \

» Effets anti-andrngénigués suggeres par dﬂnrlllﬁr:bﬁ expérimentales {animal]
I Difficultés de tranﬁpnaer les résultats du modéle animal a I'Homme (sensibilité différente
entre espéces) ; \

" Incertitudes des modalites d’action (seuil et gamme de toxicite, effet a faible dose, courbe
dose reponse en-U, fenétre d'exposition...) ;

® Absence d'étiquetage européen incitant les entreprises a aﬂnpter des mesures de
prévention adéquates_ (# DEHP spécifiant sa dangerosite pour la fertilité et la grossesse);

" Absence d'étude chzz i"’Humme en milieu de t_l_'_:-lﬁail_

Objectif -> vérifier que exposition au DINP ne présente pas chez les salariés
d'effets anti-androgéniques dans les conditions d'exposition a ce produit en
milieu de travail.
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a /. Entre 2015-2018 ~5'6 entreprises du secteur de la plasturgie l:anrd, Sud-Est, CE‘I‘_It!E.,, i"ari5}

A "_-:- 55 salariés exposés au poste de travail et 42 non-exposés au poste de travail
-> 197 prélévements en entreprise + guestionnaires en face-a-face
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Po pul-é_tiqn d’ét_u{d_: e N

Tableau 1 : Caractéristiques de la population de salariés (n=97) ' ~
v EIWEH ] '1m=.:. \
o/ : au poste poste p-value r"‘
| . D (n=55) n=42) S
\ ~ -
Sminwnuraphiquu NN A\ ‘
‘e Age (m,sd) Ja11) 47a (9) ns AN
o) »50ans . . 20% ¢ 31%) ns 10
Etude supérieure: "~ 29% 55% 0.04."
d Ouvriers)~ | 82%. . 45% <0.0001
Ancienneté misa) " 15a 174 hs_( Y
‘Habitude de vie (actuel). |~ ey
\ v oTHDRC N 34% 43% "« N=ns
wAlcool L 40% 5% s
o Sport 42% 52% s o
Donnéss de santé - . N ’ ~
santé gén (Duke) B8% ﬂg% ns \
aladie chromgque® 4% 12% ns J,Aq
de poids, = 5 kg® 16% A 10% ns
" mabdominal, 2102cm  42% | 7Y 17% 0.008 5
Traitement (testostérone) 0% 0% ns el ) #
Aptécédent tasticulaire® 17% “16% ns A\

2 au mioins un madicament chague ji:_lusl'*-'.lepuia wn an ¥ dans les 3 derniers mois | Ty
Ptorsion testiculaire (2); varicocile 11); cedme tegticulaine (1); traumatisme testickiaine [3);

| kyste épididymaire (1}; ablatigirtesticulaire [2}; atrophie testiculaire (1}; cryptorchidiay(2).
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Données d’exposition’

1 T

-

Tableau 2. Concentrations de metabolites urlnﬁ“ﬁ,es du DINP chez 5EI|EIF'EEE Mpﬂses
(n=59) au poste de iravail et'chez salaries pnﬁ'ﬁxpnses au poste {n 42) sur deux

mesures aprés tr::us ]”Ea.z.rs de travail c:onaécuufé : '
1% mesure” 28Me mesure p-value*
: / - '(médiane”) (médians~) oY
OH-MINP Exposés au poste 8.9 15.1 / 1 <0.001
3 Non exposés au poste: - 4.2 Th- I? i 0.03
OXO0-MINP Exposés au poste bl . 5.2 + | «0.001-
Wt “Non exposés au poste 1.8 1.8 | ] 0.09
CX-MiNP Exposés au poste 8.2 O | t [ <0.001
Non exposés au poste 3.8 |~ C.BA t J.e' \ 0.801
"pg/g creatinine ™ test dé.,t.. r‘;fffgs de Wilcoxon :l"ga ! ”‘m_.f";_m Y
' T [,
Fa - [ - !
I .'_ ,‘:' 1

Imprégnafinn au DiNP est avérée chez tous les salariés ( 1 sur3 i)
mais faible



Associations entre indicatéﬁrs‘ biologiques d’exposition et d’effets

Tableau 3. Régression linéaire entre les différences de concentrations sériques de testostérone totale et les concentrations méta olités urinaires au 2 termps

de mesure [modélelindaire mixte, niché dans I'entrepris_e]
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“Cohen’s d=0,23 -> diminutign-de 10% efviron

testasterome libre = pas dg Hoison
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Analyses complémentaires exploratoires

- . ; L %
- Effets recherchés® Résultata = Commentalres "*,w !

Rétmmntmle hypophyso-pituitaire - b‘*.l la baissk chservie de l-;::-'lt:-a-h.runf}wa-
-=F&5H, I'H i -~y suffisante pour activer le rétracantrile H-p

{hume'n:nstasie mainteniue 7 2

Aﬂ'i'h'lt-i aromatase [¢ Fﬂ',lp: sonvertl T en E2) .
-pas d'argument pour une'action sur

- Destrogéne (E2)

'.& . - Rapport T/E? I'aromatase 2
' e .
[, Margueurs précoces du remodelage osseux
- P1NP {formation asseuss) - pas en faveur dlun effer suhelinlque précoce
’ - CT¥ (résorption asceuse) , ; - 3 confirmier par-d'autres études spécifiques
Signatx clinioues de déficit androgénique
[fomparaison groune EXPOEET TN expzsds) ot ) .
-seare alf guestionnalre ADARY (fide) ' = L N
-scare au guestionnaire IEF ﬁha-gu]':l.fes grectiles) ' Ypas corrélé avec niveau de testostéran 8 !
S : - \ chez EIFII;IS_E_E """h _~biais de déclarstion 7 ",-"'”‘*-'-.
| ~ N {peoaf) s - rappel | E2 associé i dysfonction e:-rn_-::l.ulral f
AN ) ' | DINP évocatian d'activité F2
e (%-u? T partir de ing il -.-u-' ' erprusilizn [D}:L'I l'.-1||".F' < nddisee) ADAM . H.'ll_.‘.'u:ré'.'lt' clufisfengg in o mer NIEF: Ir.'!-t'.'.'n:'l.=;lr.'-:l.|'.i|'l|.|'e'.': Ererliie .r-\'.".'\'.'\-!li'l

Pas de _cqﬁséquences su I_:u:i%i-n_iqu es rapportés d;ﬁs_. :etl:e éfﬁde



Conclusion

1¢re gtude épidémiologique en miliau prnfessinnm-r.l..i_l:ihlée sur le DiNP

Euggera -> Faible affa! antl-andmganlqua pnﬂi Ies doses les plus faibles et-une courte
exposition " \

Appm les résultats i |55us d’ autres études apldemmlnglques {nweau de preuva falhi :I

IIIIIIIII

hypnspadias Ef}fpiﬂr‘ﬂhl[ﬂ&

Attention salariées enceintes: exposition a un anti- andrugéﬁiqua au moment du dvpmt
des organes génitaux masculins (= 10 semaines) -=risque de malformations | .
- -> nouveau classemant ECHA -> H361: sumepfrmewe nuire a la fertilite ou au ﬁems

'-

. N -> catégorie 2, dﬂn‘L -pas CMR

Dans le secteur de Ia plasturgle -> DiNP utilisé en, substltutlun du DEHP : nos resultats
interrogent | bien fondé de cette mesure de'prévention
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