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Contexte

Utilisation croissante de nanoparticules
depuis les annees 70

Avis de 'AFSSET

Sur la santé Juillet 2006 :

Des etudes épidémiologiques ont montré
gue la présence de particules ultrafines dans
I'air ambiant pouvait conduire a des impacts
respiratoires et cardiovasculaires

Sur la sécurité au travail Juillet 2008

Sur la consommation des produits
manufacturés Mars 2010

Groupe ASMT Toxicologie du CISME



Pouvoirs publics

Note de la DGT : 18 février 2008

Protection de la santé en milieu de travall
contre les risques liés a I'exposition aux
substances chimiques sous la forme de
particules de taille nanométrique

Débats publics regionaux organises
d'octobre 2009 a février 2010
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Specification technique ISO/TS 27687

[11,2,3 dimensions sont a la nano-
echelle 1nm a 100 nm*

[INano-objet avec 3 dimensions dans le
domaine nanometrigue = nanoparticule

[INano-objet avec 2 dimensions dans le
domaine nanomeétrique = nanofibre

_INano-objet avec une dimension dans
le domaine nanometrigue = nano
feuillet* 100 nm = 0.1p
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Deéfinitions

Nano-particules : < 100 nm manufacturées a usages
Industriels
ex: silice et dioxyde de titane
forme: poudre, suspension, gel ou solution
Nano-fibres, nano-tubes :
une dimension (L) > 100 nm et une dimension (D)< 100 nm
ex: nanotubes de carbone (NTC)

Nanoparticules = Particules ultra-fines
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Nanoparticules : Définition
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Rapport technique international juillet
2010 ISO/TR 11360:2010

Nanotechnologies :Méthodologie de classification et
categorisation des nanomateriaux
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Nano-materiaux materiaux composes de NP leur
conférant propriétés ameliorees
Materiaux nano-chargés: NP dans une matrice
organique ou mineérale:

fumées de silice dans le béton pour fluidité ,noir de
carbone pour encres, dioxyde de titane contre
rayonnement ultra-violet ,nano-composites

Matériaux nano-structurés en surface: matériaux
recouverts de nanocouches en surface (résistance a
| "abrasion, érosion)

Matériaux nano-structurés en volume: structures
nanometriques (NP éléments constitutifs du matériau
massif en 3 D)
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Nanoparticules naturelles ou produites
non intentionnellement

Nanoparticules naturelles(poussieres
volcaniques...)

Nanoparticules produites non
Intentionnellement (poussieres liees aux
transports , fumees diesel...)

Nanoparticules émises lors de procedés
Industriels

procédeés thermiques soudage , fonderie ,découpage de
metaux..

combustion émissions des moteurs diesel,centrale
incinération..

procédés meécaniques usinage,poncage ,polissage..
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II |
I ‘H Quelgues mesures dans les activités avec production non
Intentionnelle de nanoparticules -
Mohlmann 2004

Procédés Concentration totale Dimensions a la
dans la gamme de concentration
mesure 14-673 nm en maximale en nm
narticules/cm3

Extérieur, bureau 10 000

Fonderie silicium 100 000 280-520

Broyage de métal 130 000 17-170

Soudage 400 000 36-64
Découpe plasma 500 000 120-180

Boulangerie 640 000 32-109

Terrain aéroport 700 000 <45

Brasage fort 54 000 a 3 500 000 33-126

Soudure autogene 100 060 a 40 600 00U 40-600




retrouvées dans l'air. Les
nanoparticules sont plus petites que 100 nm ou 0,1 pm.

III”H Distribution des diametres de particules couramment

Diamétre des particles, microns [pm]
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Principaux types de NP fabriquees en
France*

A la dimension NP la matiére a des propriétés différentes de
| ’échelle micro ou macro

Dioxyde de titane (catalyseur,absorbeur UV..)
Silice naturelle,synthetique (résistance a | 'abrasion..)
Nanoargiles (antifeu..)

Nanotubes de carbone(résistance mécanique,
conductivité++..)

Noir de carbone (pigment..)
Alumine ( résistance a | 'abrasion..)
Terres rares(catalyseur,propriétés optiques..)
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Autres nanoparticules

Oxyde de cérium (catalyseur, abrasif)

Oxyde de zinc (absorbeur d’'UV, antibactérien,
antifongique, adhérence)

Nanoargent (anti infectieux)

Fullerenes

Nanofibres de titane

Points quantiques
Nanospheres,Nanocapsules,Dendrimeres
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Répartition des nano-produits par catégories (25 aot 2009, extrait du Woodrow Wilson
Institute)
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Habillement, Produits de soin personnel, Articles sportifs, Cremes solaires, Filtration (25 ao(t

Répartition des nano-produits en sous-catégories de Santé et Fithess : Cosmétiques,
2009,extrait du Woodrow Wilson Institute)
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llll“
Classement des nano-produits par nature chimique du nanocomposant
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Production nationale francaise de nanoparticules (en fonction de leur nature
chimique). En encadré la production mondiale (selon rapport Afsset, Juillet

2008)

Dioxyde de titane

Silice (250.000 t)

2 Millions* Tonnes —
(485.000¢) 2 Millions* Tonnes
1330p.

Terres rares et Argiles Carbonate de calcium

(faible quantités) (380p.)

1000p. \ 290p.
Alumine /

(469.000¢) —— 10 Millions* Tonnes

Carbone

(240.000 t)
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llll‘
H Distribution de la nature chimique du nanomatériau parmi les 7 types retenus en
fonction des domaines d’application (marché francais, 2008).
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Procéedés de fabrication

Methode ascendante: construction des
nanoparticules et nanomatériaux atome par atome,
agrégat par agregat

Obtention de matériaux dont la structure est
completement maitrisee

possibilité de grande diversité architecturale et controle
de | 'état nanometrique

Méthode descendante: réduction la structure
Initiale afin d 'obtenir des sous- ensemble de dimensions
nanometriques

guantite fabriquée plus importante mais moins bonne

maltrise granulometrigue (broyage )
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Procéedés de fabrication

Materiau massif

Technigues de forte ‘
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Secteurs d 'activites

Laboratoires de recherche
Automobile, aéronautique

matériaux plus Iégers et plus résistants
peintures anti-rayures, anticorrosion....
Electronique et communications

cellules solaires, ordinateurs, technologies sans fil,
processeur miniaturisés

Chimie et matériaux

pigments, poudres céramiques, inhibiteurs de corrosion,
vitres anti-salissures , textiles, revétement anti-bactérien
, membranes pour la séparation, articles de sport

Pharmacie, biomédical
medicaments et agents actifs....

Q)
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III
”H Secteurs d "activités
Cosmetiques

cremes solaires, pates a dentifrices (abrasive)
maquillage (meilleur tenue)

Alimentation
Energie

cellules photovoltaiques, batteries, fenétres changement
de ton

Environnement et énergie

filtration eau de mer, analyseurs chimiques, pesticides et
fertilisants plus efficace

Défense
detecteurs d 'agents chimiques, systémes de

surveillance miniaturisés, systeme de guidage, textiles
auto-réparateurs
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Applications

Nanopartlcules Applications

rHockey sticks

Functional coatings Tennis rackets

and balls
Cosmetics F— :
? T
2 - ;"

Flat-panel
displays \

e
/ e g L NanoTex®:
Indicator labels | Y water, dirt
and sensors &/ Tikkurila Titan: A odour resistant
‘ K UV protection N -
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Biomimétique

1 Exemple des avancees
technologiques s’inspirant
de la nature (pattes de
Ginko aux ramifications
nanoparticulaires) pour les
Industries des adhesifs
sans colle et a multirepose
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Biomimétigue

_a résistance de la toile d’araignee
_’énorme capacite de stockage de 'ADN
_a propreté de la feuille de lotus

_a solidité des coquillages

_e piege glissant des plantes carnivores
_'Irldescence des papillons morphos

_a capacite d'infiltration des virus

Groupe ASMT Toxicologie du CISME



.||HH| Electronique et technologies
de l'information

Transistors
Spintronique
Nanoélectronigue et teléphonie mobile

Cryptographie quantique
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.||HH| Santé

Exemples et perspectives

Diagnostic
mini laboratoires capables de décoder un génome.

Thérapeutique

Differentes classes de nanoparticules utilisées

dans les soins en médecine nano émulsions et
liposomes, nanostructures a base de polymeres,
nanoparticules de métal(fer, or),puits quantiques

Vectorisation de médicaments (ex cancers)

Imagerie diagnostique et thérapeutique
Délivrance de genes

Délivrance de vaccins
Hyperthermie médicale
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.|II\H| Santé

Exemples et perspectives

Dans le domaine du mateériel

Protheses en nanotubes de carbone par exemple
Pansements..
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Cosmeétologie

TiO2 efficacité sur le rayonnement UV permet la
creation de cremes solaires transparentes

Oxyde de silicium pates dentifrices plus abrasives
Nanocristal d'oxyde de zinc dans creme solaire
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Biocides

Le nano-argent
Utilisé dans le textile, I'électronique, les emballages
alimentaires, les films et vernis pour peinture ou
encore la médecine
revétement intérieur antibactérien des refrigérateurs,
planches a découper, boites...
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Alimentation

Additifs alimentaires

Utilisation de silice et silicate de silice amorphe pour
fluidifier les poudres alimentaires (cacao, sel, épices)

Utilisation de dioxyde de titane comme agent blanchissant
pour les glacages, I'enrobage de chewing-gum ou des
bonbons

Protection et tracabilite des emballages
Propriétes mécaniques

Effet antibactérien

Détection contamination

|dentification étiquette électronique
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Examples of foods that contain anti-caking agents include:
vending machine powders (coffee, cocoa, soup)
milk and cream powders
grated cheese
icing sugar
baking powder
cake mixes
instant soup powders
drinking chocolate
table salt

Figure 3: Sel marin avant ot aprés addition de silice.

The range of anti-caking agents
One of the most important anti-caking agents 1S silicon dioxide (E 551). It is manufactured to have
physical properties that are tailored to meet the food producer's specific requirements. Other manufactured

anti-caking agents include: calcium silicate (E552), sodium aluminosilicate (E554) and dicalcium
phosphate (E341). Natural products such as tale, kaolin, potato starch and microcrystalline cellulose (E460)
are also used.

CICIREY  Lttp/owws.ander staadingfoodadditives.org/pages/Ch2p7-1.htm



BTP

Matériaux de construction

Ciment +TiO2 : propriétés photo catalytiques
(autonettoyant )

Fumées de silice: fluidifiant béton et améliorant
des propriétés mecaniques

Nanotubes de carbone :dopage du béton des
ouvrage d’art (plus Iéger et plus résistant)
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Industrie du caoutchouc et des
matieres plastiques

Fabrication de caoutchouc
Pneumatique
Plastiques techniques

|

Noir de carbone Agent de coloration,

Oxyde de silicium(silice amélioration de la structure,
S renforcement

précipitée)

Dioxyde de titane

Oxyde de zinc
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Peintures

Oxyde de cérium (terre rare) : protection
vieillissement facades en bois ,anti graffiti

Oxyde de titane : améliore la structure,
revétement de facades antivieillissement, autonettoyant

Oxyde de zinc et d’aluminium : filtre anti UV
Oxyde de silicium : agent de matité
Noir de carbone, oxyde de zinc : pigments

Nanoparticules de ceramigque (résistance aux
microrayures)
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Equipements sportifs

Nanotubes de carbone
Allegement sans fragilisation de la structure

Acier nanostructuré ex crampons améliorant
pénétration dans la glace
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Textiles

« Fibertex A/S » utilisera nanotechnologies et
nanoparticules pour fabriquer du non-tisse.

Process classique: Méelange de granules en
resine polypropylene injecté dans les fibres puis
fibres cardees, aiguilletées, entrelacees et liees
thermlquement > non-tisseé

+
Les nanoparticules sous forme fonctionnelles

devraient étre ajoutées depuis un mélange de
composition principalement liquide....
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Dépollution des sols

_'injection de nanoparticules de fer dans
e sol peut decomposer les
nydrocarbures chlorés (pesticides,
dioxine, PCB)
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I ”
“ Energie solaire

Développement de « cellules solaires »

miniaturisées avec nanofilims de silicium

Cellules imprimées sur des plastiques intégrés dans
les téléphones portables

Dans le textile des tentes

Dans la peinture des carrosseries automobiles
Dans les tuiles.....

Développement de piles a
combustibles , de batteries pour

vehicules électriqgues
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Défense

Robots autonomes
Blindage renforce
Invisibilité
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Exemples de mise en ceuvre
de procedeés

Fabrication de peintures

Manufacture des textiles Production de nanotubes
Traitement de surface de carbone

Laboratoire de production Nanotubes de carbone
de nanopoudres integres au béton
Revétement de surface a Fartage des skis
I'échelle nano - Nanofilms

Production de
nanoparticules d’'oxyde
metallique
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Sources d ‘exposition

Fabrication

Transfert et manipulation des
substances formées (pulverulentes)

Nettoyage et maintenance des
Installations

Récupération, conditionnement et
stockage

Traitement des dechets
Opérations sur nanomateriaux
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‘ | Bases de connaissances sur la toxicité
des particules et leurs effets sur la sante

Modele Silice cristalline (quartz)
Modele Amiante et autres fibres
Modele Phase particulaire de la pollution atmosphérique (particules

diesel)
Autres modeles

Tabac
Poussieres de bois

Autres particules minérales et métalliques
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g ) .
l“” Données sur la sante
pollution atmosphérique

Effets de la pollution atmosphérique
(particules diesel )

reponse inflammatoire dose dépendante

pathologies allergiques respiratoires ( rhinite
,asthme , bronchite)

pathologies cardiovasculaires
chez personnes fragilisées
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Etat des connaissances
nanoparticules manufacturées

Donnees obtenues sur des modeles
cellulaires

Donnees obtenues sur des modeles
animaux

Peu de données disponibles chez
’homme

Les nanoparticules testées sont notamment
- des modeles carbone: noir de carbone , nanotubes
de carbone

- des modeles oxydes métalliques :dioxyde de titane
TiO2
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III ‘
| H| Etat des connaissances nanoparticules
manufacturées

Déterminants de la réponse cellulaire et tissulaire
Les nanoparticules testees possedent les
caracteristiques prédictives d’un effet pathogene

Tallle

Pénétration et deposition dans les voies aeriennes

Attention grande persistance dans l'air , agglomération possible des NP ,
remise en suspension sous forme de NP +/- isolées

Pénétration cutanée possible taille dépendante si peau lésée |,
plis de flexion

Translocation (migration) et capacité de diffusion dans les tissus
périphériques

Passage possible vers le SNC a partir des terminaisons du nerf
olfactif
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Figure 8. Predicted fractional d=position of inhaled particles in the nasopharyngeal, tracheobronchial, and
alvaolar region of the human respiratory tract dunng nose dreathing. Based on data from the International
Commission on Radiological Protection (1994), Drawiig courtesy of J. Harkema.
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"1 | ‘ ‘ ‘
Biocinétique de particules de taille nanométrique (d’aprés Oberdorster G., 2005).

—» Voie confirmée
= ==9 Voie potentielle

Milieux d'exposition Air, eau, vétements Admi.ni:stration de LAir Eau et aliments
| médicament

1
1

Voies d’entree
dans l'organisme

l

Translocation et
distribution

i
1
i
I
!
I
1
!
]
1
I
|
I

Moelle osseuse Autres sites
| (ex : muscie, placenta) |
\
* 3
A
Voies d’excrétion A sudation/exfoliation Urine Lait maternel Féces
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III .
l“” Etat des connaissances
nanoparticules manufacturées

Surface

Nombre de particules et surface des particules

pour une concentration de 10 pg/ms3

Diametre particule nm Nombre de Surface des
particules/cm3 particules pm4/cm3

250 1200 240
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Etat des connaissances
nanoparticules manufacturées

Surface

Surface élément clé de la réactivité a chimie égale

Réactivité biologique de surface ,modulée par la
nature des atomes ou secondaire a I'absorption

d'agents chimiques de I'environnement (agression
oxydante)
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Etat des connaissances
nanoparticules manufacturées

Forme

Les particules tres fines et tres allongées ne sont
plus gerées par les cellules : effet fibre possible

Phagocytose inefficace, perturbation de la division cellulaire
NTC mécanisme d’action type amiante?

Persistance

Bio persistance des particules insolubles et peu
phagocytees ,dans les tissus

Persistance des particules dans les tissus sans modifications

(processus de transformation : lixiviation; solubilisation; épuration
macrophagique)
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-||”H| Etat des connaissances
nanoparticules manufacturées

Il a eté mis en évidence des reponses cellulaires et
tissulaires pathologiques compatibles avec des effets a
long terme

Inflammation ++

Effet cardiovasculaire

Hyperréactivité bronchique

Modification réponse allergique

Dose niveau SNC

Toxicité plus grande des particules de petite taille par
rapport a des particules plus grosses de méme nature
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Etat des connaissances
nanoparticules manufacturées

L’'extrapolation des resultats

experimentaux de I'animal est discutable
(probleme des doses utilisées en expérimentation)

Le risque pour ’'homme reste a
déeterminer

Poursuivre les recherches toxicologiques sur les NP
Attention évolution rapide des nanotechnologies
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'l , : C el
”“” Mecanismes de toxicité

Role de l'inflammation

L’'inflammation est une réponse a toute agression
menacant I'organisme. Cette réponse est de type
Immunologique

Des données de la littérature montrent que les

nanoparticules peuvent induire une réponse
iInflammatoire plus importante que celle induite par
des particules de méme forme et composition
chimique, mais de taille micrometrique (Brown et
coll., 2001). Cette réponse inflammatoire est
étroitement associée a l'induction d’un stress
oxydant
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.||”H| Mécanismes de toxicite

RADICAL HYDROXVLE Stress oxy dant

PEROXYNITRITE
JON SUPEROXYDE OXYEENE SINGULET

consequence d’'un
deséquilibre de la
balance oxydants —
antioxydants en faveur
des oxydants (EAQO) qui
aboutit a une oxydation
de lipides, protéines et

acides nucléigues.

RADICAUX LIBRES|
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Catalase

/] H,O +4404

2H,0 + GSSG
GSH-Peroxydase
+GSH

R+ H20

O,
vitamine E

ROO- ROOH

= Réaction aboutissant a des ROS +GSH

|
| . P _ , !
 ——— > Reéaction de detoxification des BOS i GSH-PE]'GK}-’d&S&
|
|
|

ROH + H,O + GSSG
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EERIES étapeS (appareil respiratoire) d’aprés A

'I”H” Le modele du stress oxydant les

baeza et F Marano

Ratio

GSH/GSSG
eleveé

v
v
@
-
w e
@» o
=l =
3 X
QO
=
-_—

Ratio
GSH/GSSG
faible

Etape | Etape Il

Etapes :

Voies de

signalisation :

Facteurs de

transcription :

Réponses
cellulaires :

défense anti-oxydante inflammation cytotoxicité

nrf? MAP kinase Chute du potentiel
cascade NF-KB mitochondrial

ARE (élément de réponse NF-1KB
aux antioxydants)

Cytokines, chimiokines apoptose

enzymes de phase ||
nécrose
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Nanotubes de Carbone
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Nanotubes de carbone

Avis du haut consell de santé publique janvier
2009

Expérimentation animale sur les NTC multi
feulllets et simple parol

Expérimentation in_vitro sur la réponse
iInflammatoire et sur la génotoxicitée

DANGER ///?\\\
majeur—pro

Signe d’alerte tection des utilisateurs
contre les expositions potentielles
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Dioxyde de titane TiO,

T10, ultra fin

Experimentation animale : limites

Différents effets suivant les especes:
Inflammation chez le rat et tumeurs
pulmonaires chez la souris

Le TiO,P*25 qui a servi dans les
expérimentations, fabriqué par Degussa, est
de composition complexe (mélange
d’'anatase de rutile et de particules
amorphes)

Heinrich et coll. 1995
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Dioxyde de titane TIO,

Chez le rat

Le TiO, ultra fin est legerement moins fibrosant
gue la silice cristalline prise comme réference.

Réversibilité de la fibrose un an aprés l'arrét de
I'exposition

Chez la souris
Moindre réaction inflammatoire
Baggs et coll 1997
Hext et coll 2002
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Dioxyde de titane TIO,

Le TiO, ultra fin est a masse égale plus biologiqguement
actif que le TiO, fin chez I'animal

La rapidite d’administration joue un role dans la
translocation (risque en cas d’exposition massive de
courte duree)

In vitro la phase cristalline joue un role important sur sa
toxicité (forme anatase 100 fois + toxique que le rutile)

Chez I'hnomme aucune étude ne fournit d’indication
valable sur une eventuelle cancérogénicité pulmonaire du
TiO, fin par inhalation

Classeé cancérogene 2B CIRC(preuves insuffisantes
,chez 'lhomme suffisantes chez I'animal)
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Silices amorphes

Silices amorphes synthétiques sont a
differencier des silices amorphes naturelles
(diatomite) qui contiennent des impuretés dont
la silice cristalline

La reactivité des silices amorphes a haute
surface spécifique est conditionnée par la
teneur en groupes superficiels silanol (Si-O-H)
et siloxanes (Si-O-Si)

Faible biopersistance
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Silices amorphes

6 familles de silices amorphes synthétiques

Silices précipitees
Fusion alcaline a 1200°de sable naturel ou action de
la soude sur du sable a 140°C
Silices pyrogénées
Hydrolyse de SiCl4 a 1000°C et elimination du HCI
formé
Gels de silice
Ajout d’'un acide a une solution de silicate de sodium
Silices a l'arc
Fusion de sable trés pur a I'arc électrique
Silices colloidales
Fumées de silice
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Silices amorphes

In vitro
Stress oxydant
Pouvoir hemolytique

Production d’eicosanoides (contraction du
muscle bronchique inflammation et fibrose)

Cytotoxicité sur les macrophages alveolaires

Pénétration de nano particules de silice dans
divers types de cellules jusqu’au noyau ou sont
formés des agglomérats proteiques aberrants
qui rappellent entre autre des effets systémiques
auto immuns
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Silices amorphes

In VIVO

Les effets pulmonaires des silices amorphes
sont moins importants et plus réversibles
gue ceux provoques par la silice cristalline

Chez le rat

Foyers inflammatoires répartis sur les
poumons

Nodules pulmonaires

Lésions réversibles apres arrét de
I'exposition
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Silices amorphes

Chez ’'homme

Irritation et déshydratation des muqueuses par
iInhalation ,de la peau par contact cutané

Aggravation asthme et bronchites
Pas de fibrose

Classification CIRC 3
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Noir de carbone

Etudes de cohortes d’hommes ayant travaillé
au moins 12 mois sur des sites de production
de noir de carbone

Etude particuliere du Royaume Uni (Sorahan et al,
2007) SMR cancer poumon augmente, relation

dose-réponse

Origine professionnelle probable : particularité du noir de carbone
Ou expositions chimiques associées au procéede?

Pas d’observation similaire dans la cohorte
allemande (Morfeld et al,2007)

Classeé : CIRC 2B 2006

Groupe ASMT Toxicologie du CISME



Noir de carbone

Expérimentation

Tumeurs malignes et bénignes du poumon rat femelle
(inhalation, instillation trachéale)

Réaction inflammatoire, atteinte systeme immunitaire
Génotoxicité in vivo et in vitro
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Nanoargent

Cytotoxicite Induction stress oxydant in vitro ,
production dERO

Pertubation chaine respiratoire mitochondriale

Apoptose a doses faibles et nécrose cellulaire a
fortes doses

Geénotoxicité in vitro
Réponse pulmonaire et hépatique de type
Inflammatoire chez le rat

Recommandations de vigilance HCSP mars
2010
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Mécanisme possible de toxicité des nano-argent (Asharani P.V., 2009)

Ag-np Endocytosis

Diffusion
W

ATP depletion
Mitochondrial dysfunct

—=
£r~  W\_
Ag+e N\’ A/
g S———

Chromosomal
aberrations

Cell cycle arrest & s
S/IG2M —» 2. Apoptosis
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Sources d ‘exposition

Fabrication

Transfert et manipulation des
substances formées (pulverulentes)

Nettoyage et maintenance des
Installations

Récupération, conditionnement et
stockage

Traitement des dechets
Opérations sur nanomateriaux
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Si production en phase gazeuse et
recupération de nanoparticules

« seches » : nanopoudres :exposition
respiratoire ++ et cutanee

Si production et/ou récupération des
nanoparticules en phase liquide :exposition
cutanee ++ et respiratoire (aérosols de fines
gouttelettes)

Groupe ASMT Toxicologie du CISME



Ces methodes permettent une hiérarchisation
des priorités .Elles utilisent des criteres qui
permettent de faire des cotations.

-cotation des dangers : indice de danger avec
notamment étude des phrases R et VLEP.

-cotation des facteurs d’exposition : indice
d’exposition avec notamment indice de
confinement,indice de durée, indice de
frequence,indice relatif aux caractéristiques
physico-chimiques.
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La prise en compte d’'un nombre important de
criteres permet d’améliorer la précision de la
cotation pour augmenter la pertinence et la
fiabilité des conclusions.

A partir des résultats de I'évaluation semi-
guantitative, Il est possible de conclure
directement,

-soit a I'acceptabilité de la situation

-soit a la necessitée de mettre en ceuvre un plan
d’action.
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Ce dernier peut comporter des actions
correctives immediates ou faire appel a une
phase d’evaluation quantitative avec des
prélevements atmosphériques (par mesures
dans l'air respiré) et/ou des prélevements
biologiques avec dosages de la concentration
d’'un produit ou de ses metabolites dans les
milieux biologiques).

Notons que lors que lorsqu’il y a un risque pour
la sante et la seécurité 'employeur doit procéder
a de mesures de concentration atmosphériques
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Rapport technique international mai

2011 ISO/TR 13121: 2011 :Nanotechnologies
Evaluation des risques associés aux
nanomatériaux

Approche de control banding
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Metrologie

Pas consensus

Mesures d ‘'exposition des aérosols non
normalisés mais considérer les fractions de
taille a mesurer :particules comprises entre 1
nm et 100 nm et agrégats /agglomérats entre
10 nm et 1 000 nm

Repérer les sources d ’émissions

Groupe ASMT Toxicologie du CISME

81



Metrologie nrs

Criteres a prendre en compte pour
I’évaluation quantitative : ,

, taille ,forme

Possibilités métrologiques pour la
caracterisation de I'exposition aux
nanoaerosols

Unités de mesurage pertinentes
envisageées pour NP insolubles et peu solubles

Groupe ASMT Toxicologie du CISME
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Metrologie

Exposition des salariés par
Inhalation: mesurage de la fraction
dispersee dans | 'air avec grande
capacite de dispersion

Pas de mesures ambulatoires possibles
a | 'heure actuelle.
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Metrologie

Pas de VLEP France pour les
nanoparticules a | ’heure actuelle

Valeur NIOSH (USA) dioxyde de titane
0,1 mg/m* pour TiO2 ultrafin (<
100nm)et 1,5 mg/m?® pour TiO2fin (150-
400 nm)

Valeur BSI (Angleterre) nanofibres
0.01f/cm3
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Metrologie

Matériel

Concentration en masse avec sélecteur
granulometrique

Granulomeétrie :diffusion, analyse de la mobilité
électrigue DMA, inertie ELPI

Concentration en nombre avec compteurs de
noyaux de condensation, électrometre

Surface spécifique de particules nanostructures
-analyse d’'images de MET

Groupe ASMT Toxicologie du CISME



Démarche de Prévention

Principe S.T.O.P.Substitution Technologie Organisation Protection
NANOSAFE 2

Modification du procédé ou activité: pour
ne plus produire ou utiliser la substance
dangereuse

Substitution: en remplacant la substance
dangereuse par une substance moins
dangereuse

Choix de | "etat physique plus sUr : NP en
suspension en milieu liquide, en agglomeérats
=> eviter la forme poudre
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] .
l“” Démarche de Prevention

Organiser la production pour limiter le niveau

d ‘'empoussierement au maximum:
Vase clos

Protections collectives type aspiration a la source (pour
captage fumeées et gaz) en complément ventilation
générale avec filtration (particules > 5 nm)

Porter des EPI (nanosafe 2)

Travaux peu exposants et courte durée: FFP3
Travaux les plus exposants: Adduction d "air
Combinaison type 5 et gants jetables
Lunettes protection latérale

Former et informer les salariés
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.||”H| Déemarche de Prevention
Appliquer le principe de précaution

Identifier, reperer, tracer les expositions
et surveliller les salaries

manipulant les nanoparticules enquete cisme
en lien avec ANSES ,INRS et InVS

Limiter les expositions au maximum

Tracer les expositions fiche d 'exposition
reperer caracteristiques (matériau, chimie, dimensions,
forme, état de surface,..)durée, quantiteé , confinement ,EPI

Probleme des femmes enceintes (passage

barriere placentaire)

Groupe ASMT Toxicologie du CISME 88
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Démarche de Prévention

Comment savolir si un produit contient
des nanocomposants (voir annexe)

Discussion suivi médical ( congres de
KEYSTONE 2010 voir annexe )
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Législation

| 4121-1 a 5 Principes généraux de
prévention (employeur)

| 4122-1 Principes generaux de
orévention (travailleur)

Grenelle

Rappel |égislation services de santé au
travall
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'”l“” Réglementation
A

pplication de la reglementation existante en
matiere de prévention des risques
professionnels R 4121-1 a 4

Application de la réglementation risque chimigue
R4412-1 a 4412-93

_imite actuelle de | "application de REACH pour
es nanoparticules

Déclaration annuelle de ces substances mises
sur le marcheé en France (décrets du 17 fevrier
2012)
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